Aalborg Universitet
AALBORG UNIVERSITY

DENMARK

Cannabismedicin til kroniske smerter

Jessen, Mia Hovgaard; Petersen, Merete; Leutscher, Peter Derek Christian

Published in:
Ugeskrift for Laeger

DOl (link to publication from Publisher):
10.61409/vV08230546

Creative Commons License
CC BY-NC-ND 4.0

Publication date:
2024

Document Version
Ogsa kaldet Forlagets PDF

Link to publication from Aalborg University

Citation for published version (APA):
Jessen, M. H., Petersen, M., & Leutscher, P. D. C. (2024). Cannabismedicin til kroniske smerter. Ugeskrift for
Laeger, 186, Artikel V08230546. https://doi.org/10.61409/\V08230546

General rights
Copyright and moral rights for the publications made accessible in the public portal are retained by the authors and/or other copyright owners
and it is a condition of accessing publications that users recognise and abide by the legal requirements associated with these rights.

- Users may download and print one copy of any publication from the public portal for the purpose of private study or research.
- You may not further distribute the material or use it for any profit-making activity or commercial gain
- You may freely distribute the URL identifying the publication in the public portal -

Take down policy
If you believe that this document breaches copyright please contact us at vbn@aub.aau.dk providing details, and we will remove access to
the work immediately and investigate your claim.

Downloaded from vbn.aau.dk on: February 06, 2025


https://doi.org/10.61409/V08230546
https://vbn.aau.dk/da/publications/2559b95f-189a-435c-9f92-3bbba3fe6994
https://doi.org/10.61409/V08230546

UGESKRIFT FOR LAGER

Statusartikel

Cannabismedicin til kroniske smerter

Mia Hovgaard Jessenl 2, Merete Petersen3 & Peter Derek Christian Leutscherl: 2
1) Center for Klinisk Forskning, Regionshospital Nordjylland, Hjgrring, 2) Klinisk Institut, Aalborg Universitet, 3) Horsted Institute
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HOVEDBUDSKABER

o Klinisk evidens for brug af cannabismedicin til kroniske smerter er sparsom.
e RCT’er har i hgj grad veeret baserede pa eksperimentelle behandlingsprotokoller.

« International ekspertkonsensus-behandlingsvejledning foreligger nu og forventes at understgtte kvaliteten af kommende
RCT’er.

Kroniske smerter er defineret som vedvarende eller tilbagevendende smerter af mindst tre méneders varighed
[1] og estimeres at forekomme hos ca. 20% af den danske befolkning [2]. Der skelnes mellem forskellige
smertetilstande afhaengigt af de patofysiologiske smertemekanismer bag: nociceptive, neuropatiske, en
blandingstilstand eller nociplastiske [1]. Til lindring af smerter anvendes en raekke konventionelle
smertestillende leegemidler, som bruges pa forskellig indikation, athaengigt af de bagvedliggende diagnoser og
patofysiologiske smertemekanismer [3, 4]. Disse smertestillende leegemidler er dog behaeftet med en reekke
udfordringer og begreensninger (Tabel 1). En andel af patienterne med kroniske smertetilstande oplever siledes
ikke altid tilstreekkelig lindring ved konventionel smertebehandling eller uacceptable bivirkninger og opherer
derfor med behandlingen [5]. Dette er udgangspunktet for interessen for cannabismedicin som en alternativ

eller supplerende behandlingsmulighed til gruppen af patienter med behandlingsrefrakteere kroniske smerter.
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TABEL 1 Konventionelle smertelindrende leegemidler til lindring af nonmaligne smerter.
Qversigten er udfert med udgangspunkt i behandlingsvejledningen i Danmark inden for
ikkespecialiseret farmakologisk smertebehandling [3]. Farmakologisk behandling af
kroniske smerter kan ikke std alene, og nonfarmakologiske tiltag ber indgé i en tveerfaglig
behandlingsindsats. Disse retningslinjer suppleres af specifikke retningslinjer inden for
forskellige subtyper af kroniske smertetilstande, f.eks. lumbal spinalstenose, hofteartrose,
kneesartrose, udvalgte skulderlidelser og generaliserede smerter | bevaegeapparatet [4].

L tddel

Paracetamol

NSAID

Opioider

Antikonvulsiva

TCA

SNRI

NSAID = nenstercidal antiinflammateriske stoffer; SNRI = serotonin-noradrenalin-genoptagelsesheemmer; TCA = tricykliske antidepressiva.

Nociceptive smerter:
ferstevalg til akutte eller postoperative smerter
samt kroniske nonmaligne smerter [3]

Nociceptive smerter:
ferstevalg til akutte eller postoperative smerter
Langtidsbehandling ber undgés [3]

Nociceptive smerter:

ved akutte eller sveere invaliderende smerter
ved kontraindikation eller manglende effekt af
anden behandling

Langtidsbehandling ber undgas [3]
Neuropatiske smerter:

alternativt valg ved manglende effekt af anden
behandling [3]

Neuropatiske smerter:

pregabalin, szerligt indiceret ved samtidig
generaliseret angst

Gabapentin, saerligt indiceret ved samtidig
spasticitet [3]

Neuropatiske smerter [3]

Neuropatiske smerter:
saerligt indiceret ved samtidig depression [3]

Effekt ved kronisk
smertebehandling

Ikke belyst ved behandling over
6 ugers varighed [4]

Anbefales ikke til behandling af
kroniske nociceptive smerter
grundet bivirkningsprofil [3]

Beskeden effekt p& smerter og
funktionsniveau, ogsﬂ som
supplement til anden
smertebehandling

Lille agning i antal af patienter

med klinisk relevant forbedring af

smerter og fysisk funktion

Ca. 10% opnr klinisk relevant
effekt ved behandling over 3-6
mdr. ift. placebo

Baseret pa staerk evidens [4]
Moderat effekt baseret p&
evidens af hej kvalitet [3]

Moderat effekt baseret pa&
evidens af moderat kvalitet [3]

Moderat effekt baseret pa
evidens af hej kvalitet [3]

Bivirkninger

Gastrointestinale gener
Kardiovaskuleere heendelser
Arterielle tromboser
Veeskeretention
Nyrepavirkning [3]
Afhaengigt af type opioid

Obstipation

Kvalme

Mundterhed
Vandladningsforstyrrelser
Hudkloe

Sedation

Svimmelhed
Respirationsdepression [3]

Veagtegning
Svimmelhed

Treethed

Hovedpine

Feber

Ataksi [3]

Veegtegning
Svimmelhed
Mundterhed
Hjerterytmeforstyrrelser
Vandladningsforstyrrelser
Deasighed [3]

Mundterhed

Kalme

Traethed

Hovedpine
Svimmelhed

Seksuel dysfunktion [3]

Afhaengighed og kerselsforbud

Risiko for udvikling af psykisk og/eller
fysisk afhazngighed med risiko for
abstinenssymptomer ved aftrapning [3]
Endvidere risiko for overdosering [3, 4]
Kerselsforbud ved behandling med
hurtigvirkende opioider samt evt. ved
behandlingsopstart, dosisegning eller
hejdosisbehandling med depotopioider [3]

Risike for afhsengighed og misbrug,
saerligt ved tidligere opioidmisbrug [3]
Evt. kerselsforbud ved behandling-
sopstart/dosisegning [3]

Evt. kerselsforbud ved behandlings-
opstart/dosis egning [3]

CANNABISMEDICIN

Begrebet cannabismedicin deekker over forskellige produktgrupper med overordnet skelnen mellem medicinsk
cannabis (MC) og cannabisbaseret medicin (CBM). Sidstnaevnte indeholder primaert tetrahydrocannabinol (THC)
og/eller cannabidiol (CBD), hvorimod MC-produkter er helplanteprodukter, der indeholder THC og CBD samt en
lang raekke af gvrige komponenter fra cannabisplanten, herunder andre cannabinoider, terpener og
flavonoider. THC er det primeere psykoaktive stof, mens CBD er anxiolytisk og formentlig modvirker den
euforiserende effekt af THC [6]. I januar 2018 indledtes i Danmark en firearig forsegsordning med det formal at
sikre patienter adgang til leegeordineret MC. Af flere grunde er ordningen ikke forlgbet helt som forventet, bl.a.
pga. manglende godkendte medicinske cannabisprodukter og utilstreekkelig dataindsamling. Ordningen er

derfor forleenget frem til december 2025 [7].
Det endocannabinoide system

Endocannabinoider produceres naturligt i kroppen og har specifik affinitet til cannabinoidreceptor 1 og 2 (CB1-
receptor og CB2-receptor), som det er tilfeeldet med exocannabinoider i cannabismedicinske produkter.
Tilsammen indgar receptorer og endocannabinoider i det endocannabinoide system (ECS) sammen med
enzymer med betydning for syntese og nedbrydning af cannabinoider [6]. CB1-receptorer er primaert lokaliseret
i centralnervesystemet, mens CB2-receptorer hovedsageligt er til stede i det perifere veev og organerne,

herunder immunsystemet [8]. Den preekliniske evidens for en smertemodulerende effekt af ECS er
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veldokumenteret [9, 10]. Den analgetiske egenskab, men ogsa psykoaktive effekt af THC kommer primeert til
udtryk via agonistisk binding til CB1- og CB2-receptorer [11], mens CBD udgver sin virkning via en raekke mere
komplekse receptorunderstettende interaktioner [12]. Virkningen ved binding af cannabinoider til disse
receptorer fremgar af Figur 1. ECS interagerer med opioide, dopaminerge og serotonerge signalveje og udviser
pa den vis stor kompleksitet ift. involvering i adskillige af kroppens grundleeggende fysiologiske processer,

herunder smerteoplevelse, appetitregulering og immunmodulering [13].

FIGUR 1 Virkninger pa synapseniveau trin for trin (1 til 9) ved binding af cannabinoider til
CB1-receptor. Udskillelse af neurotransmittere fra den praesynaptiske neuron ferer til Abning
af calciumkanaler i den postsynaptiske neuron og en influx af calciumioner, hvilket stimulerer
syntesen af endocannabinoider som AEA og 2AG. Tilstedevaerelsen af disse ferer til en
retrograd aktivering af CB1-receptoren, der regulerer udskillelsen af neurotransmittere fra
den praesynaptiske neuron. Effekten p nervesignaler kan bide vaere eksitatorisk og
inhiberende, alt efter hvilken neurotransmitter der frigives praesynaptisk.

Praesynapisk
neuron

: Regulering af
Akth"_S- e neurotransmitter-
potentiale udskillelse

Cannabinoid He'{fﬂg!’ad
Calcium- 9 nedbrydes af aktivering af
kanaler FAAH og MAGL CB-receptorer
&bnes

MAGL
FAAH

’ Calcium-
| , Udskillelseaf g '\
neurotransmittere o g CBl-receptor

i 0o O
Neurotransmittere
bindertsig til ¢ © 0 O 0 0 go AEA og 2AG
| O

postsynaptisk neuron

Receptorer

Calciumkanaler

abnes
e Syntese af
AEA og 2AG

Postsynapisk

neuron

AEA = N-arachidonoyletanolamin (anandamid); CB = cannabinoid; CB1-receptor = cannabinoidreceptor 1;
FAAH = fedtsyreamidhydrolase; MAGL = monoacylglycerollipase; 2AG = 2-arachidonoylglycerol.

CANNABISMEDICIN TIL LINDRING AF KRONISKE SMERTER
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Pa trods af at der er udfert flere RCT’er det seneste arti, er der stor variation i bade kvaliteten og fundene af
disse, og evidensen bade for og imod cannabismedicin til lindring af kroniske smerter er fortsat mangelfuld.
Flere forhold har bidraget til denne situation, heriblandt at der har manglet standardiserede
behandlingsregimer med cannabismedicin ift. dosering og administration af THC og CBD. Forskellige
behandlingsprotokoller har vaeret afprevet i tilteenkte RCT’er, og disse har snarere haft karakter af fase I- og II-
forseg, ofte uden tilstreekkelig styrke til at evaluere og konkludere pa effektmal. Dertil kommer, at forsegene har
vaeret tynget af mangfoldige bias og typisk har vaeret udfert i klinisk heterogene patientgrupper ift. diagnoser og
smertetyper samt forspgsdesign, anvendt cannabismedicin og behandlingsprotokoller [14, 15]. Disse
omsteendigheder har affadt nogle betydelige begreensninger ift. at drage konklusioner fra de enkelte forseg om
anvendelsen af cannabismedicin til lindring af kroniske smerter og seerligt ift. de systematiske oversigtsartikler
og metaanalyser, der er blevet publiceret med afseet i de udferte RCT er. Dette har vanskeliggjort sammenligning
af studier og har foranlediget eksempler pé ukritisk pooling af data, som ses i flere af de publicerede
metaanalyser [16]. I en nyligt publiceret metaanalyse er der som eksempel herpé inddraget effektudkomme fra
bade behandling med lavdosis-CBD til reumatologiske smerter og behandling med hejdosis-THC til neuropatiske
smerter . Inden for de seneste par ar (2021-2023) er der publiceret otte storre systematiske oversigtsartikler og
metaanalyser [17-24], hvor man har undersogt effekten af behandling med cannabismedicin hos patienter med
kroniske smerter med vekslende fund (Tabel 2). Her ses stor forskel pd inklusionskravene, og hermed hvilke
studier der danner grundlag for de enkelte konklusioner, som drages. Desuden er inddelingen i subgrupper ift.
bl.a. smertediagnose, cannabisprodukt, dosering og administrationsvej ikke ens i metaanalyserne, hvilket kan

teenkes at bidrage til en forklaring pa det forskellige udkomme i bade subanalyser og overordnede konklusioner.

Open Access under Creative Commons License CC BY-NC-ND 4.0 Side 4 af 10



UGESKRIFT FOR LAGER

TABEL 2 Oversigt over nyere systematiske oversigtsartikler og metaanalyser (2021-2023)

omhandlende behandling med cannabismedicin til lindring af kroniske smerter. Denne tabel

angiver de nyeste systematiske oversigtsartikler inklusive metaanalyser og giver overblik
over systematiske oversigtsartikler, som omhandler smertelindrende behandling med
cannabismedicin, deres hovedfund og forskellige karakteristika. Artiklerne er fundet ved
litteratursegning pa PubMed.

Cannabis-
dietype(r) + dici +
Reference kohorte(r), n smertebeskrivelse  Inklusionskriterier
Barakji et al, 2023 [17] B85 RCT'er CBM RCT sammenlignet med
7.017 Smerter: maligne, placebo eller ingen intervention
nonmaligne, med alle former for CBM og
kroniske og akutte  alle former for smerte
Ingen krav til studie-
populationssterrelse
Ingen krav til behandlings-
varighed
Wang et al, 2021 [18] 32 RCT'er CBM og MC RCT
5174 Nonmaligne og = 20 patienter
maligne kroniske = 1 md!s behandlingsvarighed
smerter
Sainsbury et al, 2021 [19] 17 RCT'er CBM RCT med neuropatiske
861 Kroniske smerter, hvor CBM
neuropatiske sammenlignes med placebo
smerter Ingen krav til
behandlingsvarighed
Ingen krav til studie-
populationssterrelse
McDonagh et al, 2022 [20] 18RCT'erog7 CBMogMC Placebokontrollerede RCT'er

kohortestudier  Kroniske non- eller kohortestudier med

1.740 fra maligne smerter, tilherende kontrolgruppe med
RCTerne og primaert neuro- vanligt analgetisk regime
13.095 fra patiske smerter Behandlingsvarighed pa
kohorte- = 4 uger
studierne

Fisher et al, 2021 [21] 36 RCT'er CBM og MC RCT med alle former for
7.217 Smerter: maligne, cannabismedicin og alle

nonmaligne, former for smerte

kroniske og akutte  Ingen krav til type af kontrol:
placebo, andre analgetika mv.
Ingen krav til
behandlingsvarighed

= 30 patienter

Analgetisk effekt af
L dicinen + bi

Effekt af CBM pé kroniske smerter og sevnkvalitet,
men ikke nedvendigvis klinisk signifikant effekt

Ingen effekt af CBM pé akutte smerter eller cancer-
relaterede smerter

@get risiko for ikkealvorlige bivirkninger sammenlignet
med placebo, men ikke for alvorlige bivirkninger

De skadelige effekter af CBM til smertebehandling
vurderes at udligne den gavnlige effekt

Lille effekt af noninhaleret MC og CBM sammenlignet
med placebo for alle typer af smerte med moderat
sikkerhed

Moderat evidens for eget risiko for forbigiende
bivirkninger ved oralt adm. MC og CBM

Steerk evidens for eget risiko for svimmelhed ved
behandling < 3 mdr.s varighed sammenlignet med

> 3 mdr.s varighed

Effekt af CBD/THC og THC reget, vaporiseret eller
adm. som spray (sativex) med lav-moderat sikkerhed
Effekt af syntetisk THC sammenlignet med placebo
med meget lav sikkerhed

Ingen effekt af behandling med CBD med meget lav
sikkerhed

Grundet lav til moderat kvalitetsevidens kan der ikke
endeligt konkluderes pa en effekt af THC- eller THC/
CBD-behandling p& neuropatiske smerter

Mest almindelige bivirkninger er angst, sedation,
svimmelhed, kvalme og tresthed

To studier rapporterede ingen alvorlige bivirkninger. |
et andet studie afbred 6 ud af 30 patienter deltagelse
grundet bivirkninger

Effekt af orale, syntetiske produkter med hej
THC:CBD-ratio og sublingvale ekstraktprodukter med
ligeligt THC:CBD-indhold (sativex) ved behandling af
kroniske smerter

Ikke muligt at sammenligne studier med MC, CBD eller
andre cannabinoider

Ikke muligt at konkludere pé effekten ved
langtidsbehandling med forskellige cannabisprodukter
Syntetiske produkter med hej THC:CBD-ratio er maske
forbundet med eget risiko for sedation og svimmelhed
Ekstraherede produkter med hej THC:CB- ratio er
méske forbundet med eget risiko for svimmelhed
Sublingvale sprays med lige THC:CBD-ratio er mske
forbundet med stor eget risiko for svimmelhed og
sedation og moderat aget risiko for kvalme

Analgetisk effekt af MC-behandling < 7 dages
varighed og for behandling med sativex > 7 dage med
meget lav sikkerhed

Ingen effekt af avrige former for cannabismedicin med
lav - meget lav sikkerhed

Der ses markant underrapportering af bivirkninger i
inkluderede studier

Sterre risiko for bivirkninger ved behandling med
oromukosale ekstraktprodukter med ligeligt THC:CBD-
indhold og THC-produkter sammenlignet med
kentrolgrupper

Effekten og sikkerheden ved smertelindrende
behandling med cannabismedicin kan hverken stettes
eller afvises

Kommentarer

Mindre studier, dvs. =
10 patienter

Analyser foretaget
efter type smerte, dvs.
akut, cancer- og
kronisk smerte, ikke
efter THC:CBD-indhold

Ingen studier med
inhaleret
cannabismedicin

2 studier med
cancerrelaterede
smerter

11/32 studier
omhandler
neuropatiske smerter
Mindre studier, dvs.
= 16 patienter

5/7 kohortestudier
med varierende former
for cannabismedicin
Ordning af
cannabisprodukter
efter THG:CBD-ratio og
type, dvs. syntetisk,
ekstraheret eller
helplante-

Ingen studier med MC-
behandling af kroniske
smerter

Fortsaettes >
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Side 5 af 10



UGESKRIFT FOR LAGER

TABEL 2 FORTSAT Oversigt over nyere systematiske oversigtsartikler og metaanalyser
(2021-2023) omhandlende behandling med cannabismedicin til lindring af kroniske smerter.
Denne tabel angiver de nyeste systematiske oversigtsartikler inklusive metaanalyser og
giver overblik over systematiske oversigtsartikler, som omhandler smertelindrende

behandling med cannabismedicin, deres hovedfund og forskellige karakteristika. Artiklerne

er fundet ved litteratursegning p& PubMed.

Reference
Bialas et al, 2022 [22]

Petzke et al, 2022 [23]

Bilbao et al, 2022 [24]

Studietype(r) +
kohorte(r), n

6 prospektive
observationelle
studier

2.686

16
systematiske
oversigtsartikler

50 RCT'er
5.401

Cannabis-
medicintype +
smertebeskrivelse
CBM og MC
Kroniske
nonmaligne
smerter

CBM og MC
Kroniske
neuropatiske
smerter

CBM, inddelti
dronabinol
(syntetisk THC),
nabilon (syntetisk
THC), ekstraheret
CBD og ekstraheret
CBD/THC som
spray

Kroniske smerter

Inklusionskriterier

Prospektive observationelle
studier med alle former for
smerte undtagen cancer-
relateret smerte og alle former
for CBM/MC

Alle sprog
Behandlingsvarighed

pa = 6 mdr.

Oversigtsartikler baseret pé
RCT'er, der primaert inkluderer
neuropatiske smerter

RCT med kroniske smerter,
hver CBM sammenlignes med
placebo eller aktivt stof
Ingen krav til behandlings-
varighed eller sterrelse pad
studiepopulation

Analgetisk effekt af
bismedicinen + bivirknii

g
289% patienter rapporterede =2560% smertereduktion,
og 38% rapporterede 230% smertereduktion ved
behandling med MC med meget lav sikkerhed
Behandling associeret med forekomst af
gastrointestinale, neurologiske, psykiatriske og
pulmonale bivirkninger

Alvorlige bivirkninger virker til at veere sjesldne med
forekomst hos 3% af patienter, men ses kun
rapporteret af 4/6 inkluderede studier

Meget lav kvalitetsevidens for bade effekt og
sikkerhed ved behandling med cannabismedicin af
kroniske smerter

Understetter anbefalinger fra European Pain
Federation; cannabismedicin kan bruges hos seerligt
udvalgte og superviserede patienter med kronisk
smerte som en del af en multikomponent behandling,
nér andre former ikke har haft effekt

MC og CBM vurderes bade at vaere effektivt og
ineffektivt i behandlingen af neuropatiske smerter
Klinisk relevante bivirkninger ved CBM- og MC-
behandling, serligt af neurologiske og psykiatrisk
karakter, er rapporteret af flere oversigtsartikler

| to oversigtsartikler var forekomsten af alvorlige
bivirkninger ikke sterre sammenlignet med placebo,
baseret pé lav eller meget lav kvalitetsevidens
Mangel pé viden om afhaengighed, misbrug og
faerdselsuheld ved brug af cannabismedicin og ikke
rekreativt forbrug

Der er modstridende retningslinjer for behandling af
neuropatiske smerter med MC/CEM

Signifikant effekt ved behandling af kroniske smerter
med syntetisk THC (dronabinol) og CBD/THC-spray
sammenlignet med placebo baseret pd moderat
kvalitetsevidens

Signifikant effekt af syntetisk THC sammenlignet med
placebo baseret pa lav kvalitetsevidens

Ingen effekt af CBD sammenlignet med placebo eller
syntetisk THG (dronabinol og nabilon) sammenlignet
med aktivt stof

CBD = cannabidicl; CBM = cannabisbaseret medicin; MC = medicinsk cannabis; THC = tetrahydrocannabinel.

Kommentarer

2 studier omhandler
kun fibromyalgi
Endvidere studier med
en lille fraktion af
patienter med
cancerrelaterede
smerter

Der er ikke
tilgzengelige RCT'er,
der berarer effekt og
sikkerhed ved lzengere
behandlingsvarighed

Mindre studier, dvs.

= 8 patienter
Subanalyser foretaget
efter type af CBM

I flere studier har man fundet en lille analgetisk effekt af udvalgte cannabismedicinske produkter sammenlignet

med placebo blandt patienter med nonmaligne smerter, dog kun baseret pa meget lav til moderat

kvalitetsevidens [17-22]. Fundene daekker over en lille analgetisk effekt observeret ved behandling med CBM [17,

18] og noninhaleret MC [18], ved kortvarig behandling med MC af postoperative smerter [21], ved behandling
med produkter overvejende indeholdende THC eller kombineret THC og CBD [19], ved kortvarig behandling
med syntetisk kombinerede THC- og CBD-produkter og ved behandling af kombinerede THC- og CBD-produkter

imere end syv dage [21], for ét studie kun gaeldende for neuropatiske smerter [19]. Det synes dog generelt at

veere vanskeligt at drage en overordnet konklusion for den lindrende effekt af cannabismedicin ved kroniske

smerter [19-21, 23]. I en systematisk oversigtsartikel baseret udelukkende pa observationsstudier af i alt 2.686

patienter fandt man nogen effekt af cannabismedicin til langtidsbehandling af kroniske smerter ved en

behandlingsvarighed pa 26-52 uger [22]. Den bagvedliggende evidens var dog af lav kvalitet og uden kontrol for

placeboeffekt, og som felge heraf var konklusionen, at MC potentielt kan bruges som behandling ved udvalgte

patienter med seerlig supervisering, hvor anden behandling ikke har virket [22].

Opiodreducerende effekt

Der har i de seneste ar ogsa veeret en interesse i at vurdere, om brugen af cannabismedicin til smertebehandling

kan reducere forbruget af opioider. Evidensen herfor er ligeledes preeget af indbyrdes modstridende resultater.

Derudover har man i to nyere oversigtsartikler pdpeget en generel problematik pd omradet. RCT’er, der

undersoger den smertelindrende effekt ved kombineret behandling med cannabisprodukter og opioider, stiller
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ofte krav til en stabil opioiddosering under forsggsperioden, hvilket vanskeligger vurderingen af, hvorvidt
meengden af opioider métte reduceres [25, 26]. Generelt tyder bade preekliniske studier og observationsstudier
pa en opioidreducerende effekt ved behandling med cannabismedicin, men den overordnede konklusion er, at
der hverken foreligger endegyldig evidens for eller imod, at smertebehandling med cannabismedicin reducerer
forbruget af opioider [25, 26]. Derudover viste et nyt kohortestudie fra januar 2023 med over 8.000
forsggsdeltagere, at behandling med MC i over 30 dage var associeret med en signifikant sterre reduktion i

opioider end behandlingsvarighed under 30 dage [27].
Bivirkninger

Behandling af kroniske smerter med cannabismedicin synes at vaere behaeftet med milde til moderate
bivirkninger, sarligt gastrointestinale, neurologiske og psykiatriske [17, 18, 20, 21, 28, 29]. Den bagvedliggende
evidens for forekomsten af bivirkninger er dog i mange tilfeelde praeget af lav kvalitet, hvilket pdpegesien
oversigtsartikel fra 2021 om brug af cannabismedicin til lindring af neuropatiske smerter [29]. Der er mellem de
enkelte studier stor forskel pa, hvordan bivirkninger rapporteres, hvilket vanskeliggor bestemmelsen af det
antal patienter, der reelt oplever bivirkninger [29]. Forekomsten af alvorlige bivirkninger antages at vaere
sjeelden, men der kan ikke drages en endelig konklusion pé dette omrade pga. generel inkonsistent rapportering
[22, 29]. Generelt mangler der viden om den dosisaftheengige bivirkningsprofil af cannabismedicinske produkter

[28] samt den tilsvarende forekomst af athaengighed, misbrug og feerdselsuheld [23].

PERSPEKTIVERING

Pa denne baggrund er der et tydeligt behov for at gennemfere en ny generation af RCT’er inden for
cannabismedicin til lindring af kroniske smerter i bestrabelserne pé at reducere omfanget af bias og desuden
med anvendelse af standardiserede behandlingsprotokoller. Disse ber i langt hgjere grad formuleres i
overensstemmelse med de internationale opdaterede konsensusguidelines inden for omréadet [14], som en dansk
behandlingsvejledning ogsé tager afsaet i [30]. Ligeledes er det vigtigt, at man i de enkelte forseg tilstraeber at
inkludere patienter med kroniske smerter af samme diagnostiske sygdomsoprindelse - og ikke som tidligere
patienter med mange forskellige diagnoser og séledes en bred vifte af underliggende patofysiologiske
smertemekanismer. Desuden ber potentialet af observationelle kohortestudier pidpeges som et bidragende
element, seerligt til at undersoge effekt og sikkerhed ved behandling med cannabismedicin ved en mere

langsigtet opfolgning [15].

KONKLUSION

Der tegner sig et billede af, at smertebehandling med cannabismedicin har sine udfordringer og begraensninger i
form af sparsom evidensbaseret viden om den lindrende effekt pa kroniske smerter, potentielt manglende effekt
hos nogle patientgrupper samt forekomst af bivirkninger. Pa denne vis adskiller cannabismedicin sig ikke
nedvendigvis fra konventionelle smertestillende leegemidler, der er forbundet med flere af de samme
udfordringer, det gaelder seerligt for opioider (Tabel 1). Derfor ma den fremtidige forskning inden for det
kroniske smerteomrade tage afseet i de eksisterende behandlingsvejledninger og da belyse, hvilke specifikke
patientgrupper med kroniske smertetilstande der potentielt kunne have gavn af cannabismedicin som et
alternativ eller supplement til konventionelle smertestillende laegemidler. Der er, som det ogsd papeges i den
storre systematiske oversigtsartikel fra 2021 udgéende fra det faglige selskab International Association for the
Study of Pain, et behov for at udfere af RCT’er af generelt hgjere kvalitet, ligesom effekten ved leengere

behandlingsvarighed enskes naermere belyst [21].

Der har veeret adskillige udfordringer ved indsamlingen af evidens for anvendelse af cannabismedicin til
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behandling af kroniske smerter. Udfordringerne bunder overordnet set i en manglende standardisering af de
kliniske studier, hvilket formentlig ogsé skyldes, at cannabismedicin er et nyt medicinsk forskningsomréde. I
2021 blev der opnéet international konsensus om en reekke behandlingsregimer pa baggrund af den eksisterende
forskning, og denne vil formentlig danne grundlag for en mere ensartet forskningstilgang ift. savel RCT’er som
observationelle kohortestudier omhandlende cannabismedicin til lindring af kroniske smerter i forskellige

specifikke patientpopulationer [14].
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SUMMARY

Cannabis medicine for chronic pain

Mia Hovgaard Jessen, Merete Petersen & Peter Derek Christian Leutscher
Ugeskr Laeger 2024;186:V08230546. doi: 10.61409/V08230546

In the last decade, patients with chronic pain have expressed increasing interest in cannabis-derived products
for adjuvant therapy when treatment is deemed refractory to conventional analgesics. At present, clinical
evidence to support this treatment approach appears to be sparse. Not because clinical studies as such are
lacking, but rather as a result of methodological bias in relation to study design, patient populations, and
treatment protocols. In this review, research in cannabis medicine for relief of chronic pain is reviewed, mainly

with reference to published meta-analytic studies.
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