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Zusammenfassung

Das Ziel der Studie bestand darin, die Wirksam-
keit von Cannabis in der Behandlung der MS-be-
dingten Spastik wissenschaftlich zu untersuchen.
Bisher ist nur THC (delta-9-Tetrahydrocannabinol),
der Hauptinhaltsstoff von Cannabis, auf dem Arz-
neimittelmarkt in gewissen Landern zugelassen,
und dies nur fir die Anwendung als Antiemeti-
kum und Appetitstimulans (in den USA, in
Deutschland und mit einer Spezialbewilligung des
Bundesamtes fur Gesundheit auch in der
Schweiz). Die positiven Erfahrungsberichte hin-
sichtlich der krampflésenden Wirkung von Canna-
bisprodukten (meistens Marihuana-Zigaretten,
aber auch Hanftee) aus der Schweizerischen
«\Volksmedizin», wie sie auch im offiziellen Mittei-
lungsblatt der Schweizerischen Multiple Sklerose
Gesellschaft rapportiert wurden, legitimierten ei-
nen kontrollierten klinischen Versuch mit einem
auf THC standardisierten Extrakt. Vorgehen: In ei-
ner prospektiven, randomisierten, doppelblinden,
placebokontrollierten, zweiarmig parallelen Studie
mit Dosisfindungsphase, Behandlungs- und Pla-
cebophase und anschliessendem Cross-over zur
jeweils anderen Behandlung wurde die mogliche
Wirksamkeit von auf THC standardisiertem Can-
nabis-Extrakt in der Behandlung organisch beding-
ter Spastik bei Patienten mit Multipler Sklerose
nach Einstellung der individuell optimalen Dosis
abgeschatzt und dabei die Vertraglichkeit sowie
die individuell optimale Dosis ermittelt. Studien-
teilnehmende waren zur Rehabilitation hospitali-
sierte MS-Patienten mit nicht befriedigend thera-
pierter Spastik und ohne andere schwere Begleit-
erkrankungen, insbesondere ohne psychiatrische
Erkrankungen und ohne relevante kognitive Ein-
schrankungen. Resultate: Bei der noch kleinen
Zahl von Studienteilnehmenden (57 minus 7 vor
Studienabschluss ausgeschiedene), hat sich ein
auf THC standardisierter Cannabisextrakt in oralen
Dosierungen von 5-30 mg als antispastisch erwie-
sen. Die Studie belegt somit die bereits langjahri-
gen Selbstbeobachtungen von Betroffenen. Psy-
chische und physische Nebenwirkungen waren
gering und in keiner Weise lebensbedrohlich.
Schlussfolgerungen: Eine Behandlung mit auf
THC standardisiertem Cannabisextrakt scheint
die Befindlichkeit von MS-Patienten, die bisher
mit einer antispastischen und analgetischen Stan-
dardmedikation wie Baclofen, Tizanidin und Diaze-
pam nicht addquat behandelt werden konnten, zu
verbessern. Diese Ergebnisse missen nun bei ei-
ner grosseren Zahl von MS-Patienten bestatigt

werden, bevor ein auf THC standardisierter Can-
nabisextrakt eventuell als Heilmittel registriert und
die Verwendung von THC als Antiemetikum und
Appetitstimulans um den Anwendungsbereich
der MS-bedingten Spastik wird erweitert werden
koénnen.
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dem Vertrag Nr. 99.000888 unterstutzt.
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1. Einleitung

Multiple Sklerose — eine noch unheilbare Krankheit
mit vielen ldstigen Symptomen

Trotz der vielen medizinischen Errungenschaften
und der weltweit intensiv betriebenen Forschung ist
die Ursache der Multiplen Sklerose nach wie vor un-
bekannt und die Krankheit Idsst sich noch nicht hei-
len. Die heute gentechnisch hergestellten immun-
modulierenden Substanzen vermdgen zwar die
Schubrate der Multiplen Sklerose um ein Drittel zu
verringern und einige davon verlangsamen sogar
das Fortschreiten der Behinderung, aber fir viele
Betroffene ist die MS weiterhin ein lebensbegleiten-
des, zur Invaliditat flhrendes Leiden, welches mit
anhaltenden Funktionsbehinderungen und neurolo-
gischen Ausfallen einhergeht. Zusatzlich ist das
chronische Fortschreiten der Krankheit mit einer
Vielzahl von Symptomen belastet, welche die Le-
bensqualitat der Patienten entscheidend beeintrach-
tigen. Die umfassende Betreuung des MS-Betroffe-
nen darf entsprechend nicht nur darin bestehen, ei-
ne der neuen immunmodulierenden Substanzen zu
verschreiben, sondern muss auch die systematische
Behandlung der Symptome beinhalten. Der sich an
vielen Orten des Zentralnervensystems abspielende
Krankheitsprozess flhrt zu einer grossen Vielfalt von
Symptomen wie etwa Zittern bei willklrlichen Be-
wegungen, unangenehm empfundenen Gefihls-
storungen, Blasen- und Sexualfuntionsstérungen,
kognitiven Beeintrachtigungen, L&hmungen sowie
schmerzhaften Muskelverspannungen, auch Spas-
men genannt.

Besonders unangenehm sind die unwillk(irlich
auftretenden Muskelverspannungen

Was die Behandlung des erhéhten Muskeltonus
und begleitender Verspannungen betrifft, werden
nebst den sehr wichtigen physiotherapeutischen
Massnahmen auch medikamentdse Therapien ein-
gesetzt, allerdings mit wechselhaftem Erfolg. Das
Zustandekommen dieser erhohten Muskelspannung
ist nicht restlos geklart, aber man stellt sich vor,
dass durch die MS-bedingten Entziindungsherde im
Rickenmark die Ubergeordneten Hirnzentren ihren
hemmenden Einfluss auf die sonst untergeordneten
Bewegungs- und Reflexzentren im Rickenmark
nicht mehr ausiben, was zu einer unkontrollierten,
etwas regellosen Reflexaktivitat dieser «verwais-
ten» Ridckenmarkszentren fhrt. Manchmal ist bei
der Spastizitat die Reflexaktivitat derart erhdht, dass
es zu rhythmisch aufeinanderfolgenden, erschopf-
baren oder unerschopfbaren Kontraktionen von
Muskeln oder Muskelgruppen (Klonus) kommt. Gut
bekannt sind der Fussklonus beim Aufsetzen des
Fussballens auf die Fussstltzen des Rollstuhls und

die besonders nachts im Liegen auftretenden Mus-
kelspasmen, bei denen sich die Beine unwillklrlich
und oft mit Schmerzen verspannen.

Betroffene berichten, dass ihnen Cannabis hilft, die
Spasmen zu lindern

In den letzten Jahren haben nun wiederholte Erfah-
rungsberichte von Betroffenen, wie auch verschiede-
ne Presseberichte, auf die Moglichkeit eines die
schmerzhaften Spasmen lindernden Effektes von
Hanf hingewiesen. Hanf, lateinisch Cannabis sativa
genannt, zahlt zu den altesten nicht nur fir Nah-
rungszwecke genutzten Kulturpflanzen der Mensch-
heit. Aus Zentralasien stammend, gedeiht sie heute
in den meisten gemassigten und tropischen Gebie-
ten der Welt. |hr wichtigster psychotroper Inhalts-
stoff ist Delta-9-Tetrahydrocannabinol (THC). Er
kommt vor allem im Harz, in den weiblichen Bllten
und in geringer Konzentration auch in den Blattern
vor. Das konzentrierteste Produkt ist das Ha-
schischol, welches bis zu 70% THC enthalt. Wah-
rend im Harz (Haschisch) der THC-Anteil bis zu 25%
ausmachen kann, schwanken die THC-Gehalte im
Marihuana («Gras»), den getrockneten Blattern und
Bllten der Pflanze, je nach Provenienz zwischen 2%
und 25%. Das THC hat euphorisierende, stimulie-
rende, muskelentspannende, antiepileptische,
brechreizmindernde, appetitsteigernde, bronchiener-
weiternde, blutdrucksenkende, stimmungsaufhel-
lende und schmerzhemmende Wirkungen. Wahrend
THC in geringer Dosierung wie Alkohol und Sedativa
einen milden, dampfenden Einfluss ausibt, fihren
zwar héhere Dosierungen zu Euphoriezustanden
und Halluzinationen, aber nicht zu Koma oder Tod,
wie dies bei Opiaten vorkommt.

Bisher weisen nur wenige wissenschaftlich belegte
Daten auf einen Nutzen von Hanf bei Multipler Skle-
rose hin

Es wurden bis heute drei placebokontrollierte Studi-
en publiziert, welche den Effekt von Cannabis bzw.
THC an einer etwas grofReren Zahl von MS-Patien-
ten untersucht haben. Die erste diesbezlgliche Stu-
die an neun Patienten ergab eine statistisch signifi-
kante, Uber vier Stunden anhaltende Muskeltonus-
senkung nach einmaliger oraler Verabreichung von
10 Milligramm THC (1). Wahrend in dieser Studie so-
wohl objektiv wie auch subjektiv eine Tonussenkung
beschrieben wurde, resultierten in einer spateren
Studie mit Uber finf Tagen oral verabreichtem THC
ab einer Dosierung von 7.5 Milligrammm nur subjekti-
ve Effekte (2). Objektiv feststellbare Tonus- oder
Gangverbesserungen konnten hingegen nicht beob-
achtet werden. Ebenfalls ohne objektivierbare To-
nussenkung verlief die Studie von Greenberg, in der
THC in Form von 1,54-prozentigen Cannabis-Zigaret-
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ten appliziert wurde (3). Erganzend zu diesen Studi-
en steht das Ergebnis einer in den USA und Gross-
britannien durchgefihrten Umfrage mit einer sehr
hohen Ricklaufquote von 48 Prozent (4). Darin ga-
ben 112 MS-Patienten an, regelméassig und mehr-
mals pro Woche Cannabis zu rauchen, wobei die
Fahigkeit der Substanz, in Gber 70 Prozent der Falle
schmerzhafte nachtliche Spasmen zu lindern, als
Hauptgrund fir den regelmassigen Haschisch-Kon-
sum angeben wurde.

THC darf gegen Appetitverlust und Brechreiz, nicht
aber gegen Spasmen verschrieben werden

Heute dirfen — und dies auch nur in gewissen Lén-
dern — synthetisches THC (Dronabinol, Marinol®) so-
wie ein synthetisch hergestelltes THC-Derivat (Nabi-
lone, Cesamet®) oral zur Behandlung und Prophylaxe
von Nausea im Rahmen einer chemotherapeuti-
schen Behandlung von Krebs- und AIDS-Patienten
sowie als Appetitstimulans bei AIDS-induzierter In-
appetenz und Kachexie medizinisch verordnet wer-
den; dies nachdem wiederholt wissenschaftlich die
diesbezlgliche Wirksamkeit von THC nachgewiesen
werden konnte (5,6). Trotz vieler Beobachtungen lie-
gen bisher noch nicht genligend fundierte Daten
vor, dass THC oder Cannabis zur Linderung schmerz-
hafter Muskelspasmen medizinisch eingesetzt wer-
den konnte.

Eine Studie mit dem Zweck, das Indikationsspek-
trum flr Cannabis auf MS zu erweitern

Ziel der hier beschriebenen Studie sollte es sein, die
Wirksamkeit der seit Jahrtausenden bekannten Heil-
pflanze Cannabis in der Behandlung der MS-beding-
ten Spastik an einer grosseren Zahl von Patienten
wissenschaftlich zu belegen. Bisher ist namlich —
wie oben erlautert — nur THC, der Hauptinhaltsstoff
von Cannabis, unter dem Handelsnamen Marinol®
als Arzneimittel zugelassen, und dies lediglich bei
der restriktiven Indikation als Antiemetikum und Ap-
petitstimulans (in den USA, in Deutschland, und -
mit Spezielbewilligungen vom Bundesamt fir Ge-
sundheit — auch in der Schweiz). Diese Studie sollte
nun dazu beitragen, den Blick von der schwer zu-
ganglichen, nur sehr teuer aus den USA zu importie-
renden Einzelsubstanz THC (Marinol®) auf die mdg-
liche Wirksamkeit eines auf THC standardisierten
Cannabis-Gesamtpflanzenextrakts zu erweitern. Die
positiven Erfahrungsberichte hinsichtlich der
krampflosenden Wirkung von Cannabisprodukten
(meistens Marihuana-Zigaretten, aber auch Hanftee)
aus der Schweizerischen «Volksmedizin», wie sie
auch im Mitteilungsblatt der Schweizerischen Multi-
ple Sklerose Gesellschaft rapportiert wurden, haben
einen kontrollierten klinischen Versuch mit einem
solchen Extrakt legitimiert. Letztlich sollte die Studie

der Verbesserung des schulmedizinisch-naturwis-
senschaftlichen Wissens und der Erganzung der bis-
her ungentgenden klinischen Datenlage dienen. Sie
sollte auch dazu beitragen helfen, die Remedizinali-
sierung und Entkriminalisierung von Cannabispro-
dukten zu férdern und ein erster Schritt sein, die
mogliche Swissmedic-Registrierung eines Cannabis-
Praparates (z.B. in Form des hier eingesetzten, auf
THC standardisierten Extrakts) zu prifen. Letztlich
noch erwahnenswert ist die Tatsache, dass der hier
geprufte Cannabis-Extrakt auch einen gewissen Pro-
zentsatz Cannabidiol enthalt, ein weiteres Cannabi-
noid der Pflanze, welches im Gegensatz zu THC
kaum psychoaktive Wirkungen aufweist und sogar
diejenigen des THC abzudampfen vermag (7).

2. Vorgehen/Methodik

Die Studienteilnehmenden erhielten sowohl Placebo
wie auch Cannabis im Wechsel

Fir diese Studie wurden ausschliesslich MS-Betrof-
fene berlicksichtigt, welche im Zeitraum zwischen
Frihling 2000 und Frihling 2001 der Berner Klinik
Montana flr eine neurologische Rehabilitation zuge-
wiesen wurden. Die Teilnahme an der Studie war
naturlich freiwillig. Teilnahmebedingungen waren
das Vorhandensein von trotz Medikamenten anhal-
tenden Muskelspasmen, sowie der klinische Nach-
weis eines messbar erhohten Muskeltonus in einer
Extremitat. Aktuell durften die Teilnehmenden keine
antispastischen Medikamente einnehmen und es
durften keine schweren Begleiterkrankungen vorlie-
gen, insbesondere keine psychiatrischen Erkrankun-
gen und keine relevanten kognitiven Einschrankun-
gen. Gesamthaft wurden 57 Patienten in die Studie
aufgenommen und dann zuféllig 2 Behandlungs-
gruppen/armen zugeteilt (Randomisation). Beide Pa-
tientengruppen erhielten — allerdings in umgekehrter
Reihenfolge (Cross-Over Design) — 10 Tage lang ein
Placebopraparat und 17 Tage lang den besagten
Cannabisextrakt. Die Substanz war in eine Gelatine-
kapsel verpackt, welche etwa die Grosse eines Vita-
minpraparates aufwies. Taglich mussten gesamthaft
12 Kapseln (je 4 pro 3 Mahlzeiten) mit etwas Milch
geschluckt werden. Durch die Randomisierung wur-
de den Patienten die Reihenfolge, in der die Verum-
und die Placebophase zu absolvieren waren, zufallig
zugeteilt. Die eigentliche Placebophase dauerte sie-
ben Tage. Die Verum- (Cannabis-) abgabe bestand
aus einer zunachst finftagigen Dosisfindungs- und
einer unmittelbar anschliessenden mindestens
neuntagigen Dosiserhaltungsphase. Diesen beiden
Phasen, sowie der Placebophase, folgte jeweils
eine dreitagige Wash-out Phase ( = Zeit, welche der
Korper braucht, um den Wirkstoff abzubauen). Von
den 57 initial in die Studie aufgenommenen Patien-
ten verliessen aus dem Behandlungsarm A, der zu-
erst mit der Cannabisgabe begann, sechs Patienten
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vor Beendigung dieser Phase die Studie, wahrend
aus dem Arm B (zuerst Placebo) nur ein Patient vor-
zeitig (d.h. in der Placebophase) ausschied. Entge-
gen unseren Vermutungen handelte es sich bei den
ausscheidenden Patienten um bezuglich ihres Be-
hinderungsgrades eher weniger betroffene Patien-
ten.

Nur MS-Betroffene mit anhaltenden Muskelspas-
men wurden in die Studie aufgenommen

Bezlglich der Haufigkeit der auftretenden Spasmen
und des Schweregrades der Tonuserhohung fanden
sich zu Beginn der Studie keine relevanten Unter-
schiede bei den Patienten der zwei Behandlungsar-
me. Auch waren die sogenannten demographischen
Parameter (Geschlechterverhaltnis, Alter, Dauer und
Art der MS-Erkrankung, Vorerfahrung mit Cannabis)
zwischen beiden Armen vergleichbar. Hingegen wa-
ren die Patienten im Behandlungsarm B (zuerst Pla-
cebo) etwas mehr in ihrer Beweglichkeit einge-
schrankt, gemessen an den eingesetzten Behinde-
rungsskalen. Man muss also davon ausgehen, dass
die beiden Behandlungsgruppen die Studie von ei-
nem unterschiedlichen Ausgangsniveau aus ange-
treten haben. Da jeder Patient mit seiner eigenen
Baseline (Ausgangswert) verglichen wurde, ist aller-
dings dieser Unterschied flr die Beurteilung der er-
zielten Effekte nicht ausschlaggebend.

3. Resultate

Je nach Kérpergewicht wurde Cannabis in sehr un-
terschiedlichen Dosen vertragen

Vergleicht man die maximal erreichte Cannabis-Do-
sis, welche wahrend der Verumphase von den ein-
zelnen Studienteilnehmenden toleriert wurde, so
lassen sich grosse Unterschiede feststellen. Gewis-
se Patienten tolerierten die Maximaldosis von 30 mg
THC taglich, andere kaum mehr als 75 mg (eine Kap-
sel enthielt jeweils 2,5 mg THC). Wenn man dann
diese Dosis auf das jeweilige Korpergewicht der Pa-
tienten bezieht, verschwindet allerdings diese Varia-
bilitat teilweise und ein relativ enger Zusammen-
hang zwischen Kdérpergewicht und tolerierter THC-
Dosis kommt zum Vorschein. Die Hohe der maximal
tolerierten Dosis lasst sich auch nicht durch eine Vor-
erfahrung der Patienten bezlglich der Cannabiswir-
kung erkléren. Im Gegenteil, Patienten mit einer ge-
wissen, gelegentlichen Vorerfahrung, wie auch sol-
che, die Cannabisprodukte regelmaéssig als Selbst-
medikation eingesetzt haben, nahmen eher weniger
Kapseln ein als Patienten ohne Vorerfahrung.

Der Muskeltonus blieb gleich, aber die Zahl der
empfundenen Spasmen verringerte sich

Taglich wurde der Muskeltonus durch eine speziell
ausgebildete Gruppe von Physiotherapeuten mit ei-
ner Skala (Ashworth score) an einer bestimmten
Zahl von Muskelgruppen ermittelt. Die Therapeuten
waren verblindet; sie wussten also nicht, ob die Pa-
tienten nun Verum (echtes Praparat) oder Placebo
(Scheinpraparat) erhielten; auch waren sie nicht
gleichzeitig die behandelnden Therapeuten wahrend
des Rehabilitationsaufenthaltes. Es muss darauf hin-
gewiesen werden, dass alle Patienten, welche an
dieser Studie teilnahmen, dasselbe therapeutische
Programm durchlaufen haben, das ihnen auch unab-
hangig von der Studie zugestanden hatte. Die regel-
massig durchgefihrten Messungen konnten zeigen,
dass der Muskeltonus zwar wahrend des Rehabilita-
tionsaufenthaltes gesamthaft abnahm, aber es liess
sich kein signifikanter Unterschied zwischen dem
Ausmass der Abnahme unter Verum oder Placebo
ausmachen. Die Patienten ihrerseits wurden ange-
halten, ein Tagebuch zu flihren, in welchem sie die
Anzahl der Muskelspasmen, welche in verschieden
Zeitperioden auftraten, genau notierten. Nach Aus-
wertung dieses Tagebuchs liess sich dann feststel-
len, dass die Spasmen unter Verum deutlich weni-
ger haufig auftraten, was somit auf den diesbeziig-
lich glinstigen Effekt von Cannabis hinweist.

Wenn auch zahlenmdssig nicht haufiger, waren die
Nebenwirkungen unter Verum doch intensiver

Im gleichen Tagebuch wurde auch das Auftreten von
verschiedenen psychischen und kdrperlichen Be-
schwerden erfragt. Es galt speziell, die Anzahl und
die Intensitat der Nebenwirkungen (Toxizitat) zu er-
fassen, welche erfahrungsgemass beim Einnehmen
solcher Substanzen auftreten kénnen. Es wurde z.B.
gezielt nach veranderter Wahrnehmung, Angstge-
fahl oder Konzentrationsstérungen gefragt. Sum-
miert Uber alle Fragen fand sich im Mittel ein héhe-
rer Toxizitatswert in der Verumphase verglichen mit
der Placebophase. Dieser klinisch relevante Unter-
schied zwischen Verum- und Placebophase kdnnte
ein Hinweis daflr sein, dass die Patienten gezielt
versuchten, die Dosis bis zum Erreichen der Unver-
traglichkeitsgrenze zu steigern.

Nebst dieser subjektiven Berichterstattung wurden
durch eine verblindete Krankenschwester auch ob-
jektive Nebenwirkungen (AE = adverse event) ver-
merkt. Die Gesamtanzahl aller neu gemeldeten AEs
war in beiden Behandlungsphasen ungefahr gleich.
Auffallig jedoch war die Einteilung in Schweregrade:
Wahrend in der Placebophase 70% aller AEs als
«leicht» eingestuft wurden und nur 4% als
«schwer», veranderte sich dieses Verhaltnis in der
Verumphase zu 35% «leichten» und 8% «schwe-
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ren» AEs — relativ genau also eine Verdopplung des
Anteils an schweren und eine Halbierung des An-
teils an leichten AEs. Die mittelschweren AEs erhoh-
ten sich dementsprechend um mehr als das Doppel-
te von 26% auf 57%. Die Qualitat der AEs unter-
schied sich dagegen wahrend der beiden Behand-
lungsphasen nicht. Die mit Abstand haufigsten AEs
waren Mudigkeit, Schwindel und Euphorie/verander-
te Wahrnehmung (zusammen 63% aller AEs wah-
rend der Verum- bzw. 54% aller AEs wahrend der
Placebophase).

Unter Verum gewannen die Patienten an Mobilitat
und das Einschlafverhalten verbesserte sich tenden-
ziell

Nebst dem taglich erfassten Muskeltonus wurde zu
Beginn und nach Abschluss der Behandlungsperi-
oden auch die Mobilitat der Patienten anhand einer
bewéhrten Skala erfasst, namlich dem Rivermead
Mobility Index (RMI). Der RMI ist ein Erhebungsbo-
gen aus 15 Beschreibungen allgemein-motorischer
Aufgaben zunehmender Schwierigkeit; d.h. je mehr
dieser Aufgaben ein Patient noch bewaltigen kann,
um so hoher ist sein Score in diesem Erhebungsbo-
gen. Vergleichbar zum Ashworth-Score fand sich
auch beim RMI ein genereller Anstieg in der Leis-
tungsfahigkeit der Patienten Uber die gesamte Stu-
diendauer hinweg. Diese allgemeine Verbesserung
kommt hier, im Gegensatz zum Ashworth-Score, al-
lerdings nahezu ausschliesslich wahrend der Verum-
phase zustande, unabhangig davon, ob diese in der
ersten oder der zweiten Studienperiode an der Rei-
he war.

Das Einschlaf- und Durchschlafverhalten der Patien-
ten wurde taglich im Patiententagebuch erfasst. Die
Patienten konnten allerdings nur mit «ja» oder
«nein» antworten auf die beiden Fragen, ob sie
gleich eingeschlafen seien und ob sie die Nacht Uber
durchgeschlafen hatten. Gleichwohl fand sich eine
zwar nicht signifikante, aber doch deutliche Tendenz,
besser einschlafen zu konnen, in der Verumphase.

Weder die kognitiven noch die motorischen Féhig-
keiten wurden durch Cannabis negativ beeinflusst

Um abzuschatzen, wie stark die oben erwahnten
Nebenwirkungen die kognitiven und motorischen
Fahigkeiten der Patienten beeintrachtigen kénnten,
wurde vor und nach jeder Behandlungsphase eine
Testbatterie aus je zwei kognitiven und je zwei mo-
torischen Tests durchgefihrt: der Digit-Span-Test
(sich langer werdende Zahlenreihen merken) und
der PASAT-Test (zwei letztgenannte Ziffern einer
Zahlenreihe addieren) als kognitive Beurteilung, so-
wie der 9-Hole-Peg-Test (Geschicklichkeitstibung)
und der 10-Meter-Gang-Test als motorische Aufga-

ben (letzterer allerdings nur bei insgesamt 11 Patien-
ten noch maglich).

Zwischen der Verum- und der Placebophase liess
sich kein Unterschied hinsichtlich einer unginstigen
Veranderung gegenlber dem Baselinewert der ent-
sprechenden Phase feststellen. Im Gegenteil war
Uber die gesamte Studie hinweg gesehen eine leich-
te, beim PASAT sogar eine deutliche Verbesserung
zu beobachten. Diese kann konservativ allerdings
auch mit Trainingseffekten erklart werden. Schliess-
lich musste die Testbatterie von jedem Patienten ins-
gesamt viermal durchlaufen werden. Hinsichtlich der
Sicherheit der Patienten kann festgestellt werden,
dass der verwendete Cannabisextrakt keine mit die-
sen Testparadigmen feststellbaren, negativen Aus-
wirkungen auf kognitive oder motorische Fahigkei-
ten der Patienten hatte.

4. Diskussion

In dieser Studie haben zwei der erhobenen Parame-
ter Hinweise flr eine maogliche Wirksamkeit von
Cannabisextrakt bei MS-Patienten ergeben, und
zwar das vom Patienten geflihrte Spasmenprotokoll
und der Rivermead Mobility Index (RMI). Allerdings
darf der Einfluss der gleichzeitige angebotenen Re-
habilitationstherapie bei der Auswertung nicht unter-
schéatzt werden, zumal bei beiden Armen der Studie
die grossten Veranderungen gleichzeitig mit dem
Beginn der Therapieprogramme zusammenfielen.
Die Berlcksichtigung der Behandlungsreihenfolge
wird damit bei der definitiven Abschatzung und Be-
wertung der beobachteten, therapeutisch relevanten
Effekte in klinischen Studien von Bedeutung sein.
Durch die gezielte, individuelle Dosissteigerung bis
an den Rand der Unvertraglichkeit wurden starkere
Befindlichkeitsstorungen der Patienten in Kauf ge-
nommen. Dies ist sowohl aufgrund des vom Patien-
ten ausgeflllten Toxizitatsfragebogens als auch auf-
grund der relativen Haufigkeit der vom Arzt erhobe-
nen mittelschweren und schweren AEs nachweis-
bar. Die absolute Anzahl und die Qualitat der AEs
andert sich dagegen nicht — in der Uberwiegenden
Mehrheit werden sowohl wahrend der Placebo- als
auch wahrend der Verumphase Mudigkeit, Schwindel
und Euphorie/veranderte Wahrnehmung als Neben-
wirkungen genannt. Diese verstarkten Befindlich-
keitsstorungen wirken sich allerdings nicht auf mess-
bare kognitive und motorische Fahigkeiten der Pati-
enten aus; diese folgen vielmehr dem allgemeinen
Trend einer leichten Verbesserung Uber die gesamte
Studiendauer.

Bei dieser noch kleinen Zahl von MS-Betroffenen hat
sich ein auf THC standardisierter Cannabisextrakt in
oralen Dosierungen von 5-30 mg als antispastisch
erwiesen. Diese Studie belegt somit die bereits
langjahrigen Selbstbeobachtungen von Betroffenen.
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Psychische und physische Nebenwirkungen waren
gering und in keiner Weise lebensbedrohlich. Eine
Behandlung mit auf THC standardisiertem Cannabis-
extrakt scheint die Befindlichkeit von MS-Patienten,
die bisher mit einer antispastischen und analgeti-
schen Standardmedikation wie Baclofen, Tizanidin
und Diazepam nicht adaquat behandelt werden
konnten, zu verbessern. Diese Ergebnisse missen
nun bei einer grosseren Zahl von MS-Patienten be-
statigt werden, bevor ein auf THC standardisierter
Cannabisextrakt eventuell als Heilmittel registriert
und die Verwendung von THC als Antiemetikum und
Appetitstimulans um den Anwendungsbereich der
MS-bedingten Spastik wird erweitert werden kon-
nen. Wir erwarten daher mit Spannung die Resultate
einer gross angelegten Studie in Grossbritanien mit
demselben Praparat an 660 MS-Betroffenen.
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