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Riassunto

Cannabis medica per il
dolore neuropatico

Evidenza scientifica e pratica

Studi: L'insieme delle prove sulla cannabis terapeutica per il dolore neuropatico & ampio,
ma il numero di casi & spesso esiguo e le dichiarazioni variano da "non raccomandato" a
"opzione terapeutica di terza linea". La conclusione € che mancano prove di buona qualita.
Tuttavia, dopo il fallimento della terapia standard, I'uso della cannabis in un contesto
multimodale pud essere raccomandato per il dolore neuropatico.

Pratica : Poiché i pazienti affetti da dolore neuropatico soffrono di dolori a volte molto
estenuanti e di una massiccia riduzione della loro qualita di vita, i preparati a base di
cannabis terapeutica (con THC e/0 CBD) vengono ripetutamente utilizzati in via
sperimentale con risultati clinicamente molto diversi.

Raccomandazione SGCM-SSCM

| preparati a base di cannabis possono rappresentare una valida opzione terapeutica
individuale (con o senza terapia convenzionale concomitante) in pazienti con dolore
neuropatico di eta superiore ai 18 anni e senza controindicazioni a causa dell'elevato livello
di sofferenza, anche se ad oggi mancano prove solide a riguardo.

Preparazioni consigliate

Si possono usare, in via sperimentale, sia preparazioni contenenti THC (con/senza CBD)
che CBD puro. Negli studi scientifici condotti, la tendenza sembra essere quella di preferire
le formulazioni contenenti THC.

Dosaggi per il dolore neuropatico (cfr. informazioni generali per i professionisti)

Poiché non esistono informazioni scientificamente fondate sulla dose o sulla scelta dei
preparati, € necessario trovare una dose individuale sotto stretto controllo della tollerabilita
e degli effetti.

Possibile regime di dosaggio

THC: Iniziare con una dose bassa. Inizialmente da 1 a 3 volte al giorno 1-2,5 mg di THC
p.o., aumentare ogni 2-3 giorni a seconda della tolleranza fino a raggiungere
I'effetto desiderato, massimo 50 mg di THC/giorno. In caso di utilizzo del farmaco al
bisogno: dose singola 1-2,5 mg di THC/inizialmente.

CBD: Inizialmente da 1 a 3 volte al giorno 5-10 mg di CBD p.o., aumentare ogni 2-3 giorni
di alcuni mg di CBD a seconda della tolleranza fino al raggiungimento dell'effetto
desiderato, valutazione della terapia in caso di mancanza di effetto con dosi
giornaliere > 100-150 mg di CBD. In caso di utilizzo del farmaco al bisogno:
inizialmente dose singola di 5-10 mg di CBD.

Cos'altro c'é da considerare?

| pazienti con dolore neuropatico di solito ricevono gia forti analgesici come gli oppioidi e i
co-analgesici (antiepilettici/antidepressivi). Pertanto, € necessario tenere conto delle
possibili interazioni, delle controindicazioni, degli effetti collaterali e delle informazioni sulla
capacita di guidare (vedere le informazioni generali per i professionisti).
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Algoritmo di trattamento consigliato

DOLORE NEUROPATICO

N2

Viene fornita l'indicazione? (Treede et al.
Neurology 2008;Finnerup et al. Pain 2016)

J s
Trattamento topico standard e opzioni non
farmacologiche:
* Cerotto con lidocaina 5% o con capsaicina 8%

* Rilassamento/educazione
* TENS (stimolazione nervosa transcutanea)

J/ inefficace

Trattamento farmacologico/interventistico

secondo le attuali linee guida :

* Pregabalin/Gabapentin

* Antidepressivi tri- e tetraciclici, duloxetina
(neuropatia diabetica)

* Carbamazepina (1a scelta per la nevralgia del
trigemino)

* Oppioidi (3a scelta)

* Stimolazione midollare epidurale/SCS

* Tossina botulinica

J, inefficace

Paziente > 18 anni
Nessuna controindicazione

sl/s‘l

1. preparazione con THC e CBD (orale)
2. preparazione a base di THC puro (orale), o
3. preparazione di CBD puro (senza THC; orale)

efficacia insufficiente/ \1/
effetti collaterali

Interruzione della terapia

no
- Diagnostical
effi-
cace Mantenere la terapia
9 convenzionale
effi-
cace Mantenere la terapia
9 convenzionale
ATTENZIONE sulla
cannabis medica
* |Indicazione attenta e
ristretta
no * Ponderazione del
_) rapporto rischio/
beneficio
* Rivalutazione regolare
alter-
nativa
9 Altra preparazione
come 2° tentativo
Efficacia

"%

Continuazione

Richiesta di crediti di spesa

Fig. 1: Diagramma di flusso sull'uso della cannabis medica per il dolore neuropatico



/Malattie del nervi, delle radici dei nervi e dei plessi hervosi (G50-G59)
Polineuropatie e altre malattie del sistema nervoso periferico (G60-G64)

Informazioni di base sul

quadro clinico

— La prevalenza del dolore neuropatico & del 6,9-10% (van Hecke et al. 2014). Il dolore
neuropatico si manifesta come conseguenza diretta di un danno o di una lesione del
sistema somatosensoriale.

- La diagnosi di dolore neuropatico si basa sui sintomi e sui reperti tipici del dolore
neuropatico, in particolare sulla combinazione di sintomi negativi (deficit sensoriali
come ipoestesia, ipalgesia) e sintomi positivi (dolore bruciante, soprattutto a riposo,
attacchi di dolore lancinante, allodinia, iperalgesia).

- Laterapia farmacologica comprende, come prima scelta, anticonvulsivanti che
agiscono sui canali neuronali del calcio (gabapentin/pregabalin), nonché antidepressivi
tri- e tetraciclici e l'inibitore selettivo della ricaptazione della serotonina/norepinefrina
duloxetina (quest'ultimo, tuttavia, approvato solo per il trattamento della neuropatia
diabetica).

Le terapie combinate possono essere utili, in quanto possono ridurre le dosi individuali
e sono possibili effetti sinergici.

- Vedere le Linee guida per la diagnostica e la terapia in neurologia© DGN 2019
(Schlereth et al. 2019).

Classificazione delle sindromi di dolore neuropatico in base alla sede del danno

Genesi periferica Genesi centrale
Nervo periferico Midollo spinale
* Mononeuropatia/Sindrome del passo di * Trauma/paraplegia, siringomielia,
rondine cordischialgia spinale, tumori del midollo
* Polineuropatia/neuropatia a piccole fibre spinale, sclerosi multipla
* Lesione del plesso, sindrome dolorosa
regionale complessa (CPRS), dolore da Cervello
arto fantasma * |ctus, ad es. infarto talamico, sclerosi

multipla, tumore
Nervo cranico
* Nevralgie, ad esempio nevralgia del
trigemino (vedere raccomandazioni
terapeutiche separate)
* Neuropatia, ad es. neuropatia del
trigemino

Radice nervosa

* Sindromi da compressione radicolare,
radiculite, ganglionite, nevralgia post-
erpetica
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Fig. 2: Diagramma di flusso per la valutazione del dolore neuropatico (modificato da Finnerup et al. 2016)



Il punto sugli studi clinici

heuropatico

Punto della situazione sugli studi

(vedi revisione della letteratura)

Il dolore cronico € l'indicazione piu comune
per la prescrizione di cannabis terapeutica.
Per il dolore neuropatico, esistono deboli
evidenze di scarsa efficacia (Petzke et al.
2019). Nel novembre 2017, un'analisi
Cochrane ha esaminato un totale di 16 studi
con 1750 pazienti. La conclusione € stata
che mancano prove di buona qualita
sull'efficacia dei farmaci a base di cannabis
per il dolore neuropatico (Mlcke et al.
2018). Ci sono moltissimi studi in cui il
numero di casi € piccolo e le dichiarazioni
variano da "non raccomandato" a "opzione
di trattamento di terza linea". Un documento
di posizione dell'EFIC del 2018 consiglia
l'uso della cannabis per il dolore
neuropatico solo dopo il fallimento della
terapia standard in un contesto multimodale
(Hauser et al. 2018).

Anche le linee guida DGN 2019 non
raccomandano l'uso dei cannabinoidi per la
terapia del dolore neuropatico di qualsiasi
tipo, poiché il loro effetto € piuttosto basso e
il tasso di effetti collaterali € elevato. In

Cannabis medica per il dolore

singoli casi, i cannabinoidi potrebbero
essere considerati come terapia off-label
nell'ambito di un concetto di terapia del
dolore multimodale (Schlereth et al. 2019).
Al contrario, Grotenhermen et al. 2017
hanno trovato un totale di 35 studi
controllati con 2046 pazienti con dolore
cronico e neuropatico per gli anni dal 1975
al 2015, in cui gli autori hanno considerato
consolidata la prescrizione di farmaci a
base di cannabis (Deutsche Gesellschaft
fur Schmerzmedizin 2018; Grotenhermen
2017). Nutt et al. (2021) sono riusciti a
dimostrare che il profilo beneficio-sicurezza
era superiore a quello dei farmaci
raccomandati di prima, seconda e terza
linea.

Conclusioni degli studi

Mancano prove di buona qualita
dell'efficacia dei farmaci a base di
cannabis per il dolore neuropatico.
Tuttavia, l'uso della cannabis nel dolore
neuropatico puod essere consigliato dopo il
fallimento della terapia standard in un
contesto multimodale.

-~

Pratica ad oggi

neuropatico in Svizzera

Cannabis medica per il dolore

Poiché i pazienti affetti da dolore neuropatico soffrono talvolta di dolori molto forti e di una
forte riduzione della qualita della vita, i farmaci a base di cannabis terapeutica (con THC e/o
CBD) vengono ripetutamente utilizzati in via sperimentale, con risultati clinicamente molto

diversi.



Per la pratica

Raccomandazioni
dell'SGCM-SSCM

Raccomandazione di base

| farmaci a base di cannabis possono essere
una valida opzione terapeutica individuale
(con o senza terapia convenzionale
concomitante) per i pazienti di eta superiore
ai 18 anni con dolore neuropatico e senza
controindicazioni, nel caso in cui l'efficacia
dei trattamenti convenzionali, farmacologici
€ non, sia insufficiente. Anche se il livello di
evidenza é attualmente basso, una terapia é
possibile a causa dell'elevato livello di
sofferenza di questi pazienti.

Preparazioni consigliate

Si possono usare, in via sperimentale, sia
preparazioni contenenti THC (con/senza

CBD) che CBD puro. Negli studi scientifici
condotti, sembra esserci una tendenza a
preferire le formulazioni contenenti THC.

Dosaggi per il dolore neuropatico

(cfr. informazioni per i professionisti)
Poiché non esistono informazioni scienti-
ficamente fondate sulla dose o sulla scelta
dei preparati, € necessario trovare una dose
individuale sotto stretto controllo della
tollerabilita e dell'effetto. Se un'assunzione
regolare o puntuale mostra un effetto
migliore deve essere valutata -. Quando si
utilizza un farmaco puramente su richiesta
durante un attacco € probabilmente
necessaria una dose singola piu elevata

Cos'altro c'é da considerare?

rispetto a un farmaco di base regolare.
Poiché i pazienti affetti da nevralgia del
trigemino sono gravemente compromessi,
per questo gruppo di pazienti si suggerisce
un regime di dosaggio piu progressivo, per
poter valutare o beneficiare dell'effetto in
un periodo di tempo utile (si veda la
raccomandazione terapeutica separata).

Possibile regime di dosaggio (via orale)

THC: Iniziare con una dose bassa.
Inizialmente da 1 a 3 volte al giorno
1-2,5 mg di THC p.o., aumentare
ogni 2-3 giorni a seconda della
tolleranza fino al raggiungimento
dell'effetto desiderato, massimo 50
mg di THC/giorno (suddivisi in piu
dosi). In caso di utilizzo del farmaco
al bisogno: dose singola 1-2,5 mg
di THC/iniziale.

CBD: Inizialmente da 1 a 3 volte al giorno
5-10 mg di CBD p.o., aumentare
ogni 2-3 giorni di alcuni mg di CBD
a seconda della tolleranza fino al
raggiungimento dell'effetto
desiderato, valutazione della terapia
in caso di mancanza di effetto con
dosi giornaliere > 100-150 mg di
CBD. In caso di utilizzo del farmaco
al bisogno: dose singola di 5-10 mg
di CBD inizialmente.

| pazienti con dolore neuropatico di solito ricevono gia forti analgesici come gli oppioidi e i co-
analgesici (antiepilettici/antidepressivi). Pertanto, & necessario tenere conto delle possibili
interazioni, delle controindicazioni, degli effetti collaterali e delle informazioni sulla
partecipazione al traffico (vedere le informazioni generali per i professionisti).
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