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Introduzione

La cannabis medica sta assumendo
un ruolo sempre piu rilevante in diver-
si ambiti terapeutici, soprattutto nella
gestione del dolore cronico neuropati-
co, nella spasticita correlata a sclerosi
multipla, nella nausea e nel vomito in-
dotti da chemioterapia, nella perdita
di peso associata a patologie croniche
e in alcune forme di epilessia resisten-
te ai farmaci. Negli ultimi anni, I'inte-
resse scientifico e clinico & cresciuto
esponenzialmente, grazie anche al
mutato quadro normativo svizzero
che ha reso la prescrizione molto piu
accessibile.

Questo articolo si propone di fornire
una panoramica con tono divulgativo
e orientato alla pratica clinica, rivolta
in particolare a medici non specialisti
che si trovano a dover affrontare ri-
chieste di trattamento con cannabis
da parte dei pazienti.

Breve storia della canapa

La canapa & una delle piante piu an-
tiche coltivate dall’'uomo, con tracce
di utilizzo che risalgono ad almeno
8.000 anni fa in Asia centrale. Du-
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Tab 1: Recettori CB1 e CB2

rante il Medioevo la coltivazione di
canapa era diffusa in Europa per fi-
bre e vele navali, considerata una ri-
sorsa strategica. Solo nel XX secolo,
con I'ondata proibizionista, la pianta
venne demonizzata e abbandonata.
Negli ultimi decenni, la sua riscoperta
scientifica e terapeutica ha riportato
in primo piano le potenzialita di una
pianta antica ma modernissima.

La categoria dei cannabinoidi & mol-
to ampia e conta oltre 100 moleco-
le differenti, quelle attualmente piu
conosciute e studiate sono il delta-5
tetraidrocannabinolo (THC) e il canna-
bidiolo (CBD). Molto probabilmente
anche altre di queste molecole han-
no un potenziale terapeutico ma la
ricerca al riguardo € ancora a livello
embrionale.

Sistema endocannabinoide e mec-
canismo d'azione

Il sistema endocannabinoide e stato
scoperto relativamente di recente, tra
gli anni ‘80 e '90, e rappresenta una
delle pit affascinanti reti di regolazio-
ne biologica. E costituito da quattro
elementi principali: i recettori CB1 e
CB2, gli endocannabinoidi endogeni
e gli enzimi che ne regolano sintesi e
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degradazione. | recettori CB1, localiz-
zati soprattutto nel sistema nervoso
centrale, sono responsabili degli ef-
fetti psicoattivi del THC e della mo-
dulazione del dolore, della memoria,
dell’appetito e delle emozioni. | re-
cettori CB2, piu diffusi a livello perife-
rico e nel sistema immunitario, rego-
lano processi infiammatori e risposta
immunitaria. Il THC (A9-tetraidroc-
annabinolo), agonista parziale di en-
trambi i recettori, e responsabile degli
effetti terapeutici e di quelli psicoat-
tivi. Infine il CBD (cannabidiolo) che
non ha effetti psicoattivi significativi
ma agisce modulando recettori non
cannabinoidi e influenzando il meta-
bolismo degli endocannabinoidi.
Questa interazione complessa spiega
perché la cannabis possa avere ap-
plicazioni terapeutiche cosi eteroge-
nee: dalla modulazione del dolore,
al controllo di spasmi muscolari, fino
ad azioni ansiolitiche e stabilizzanti
dell'umore.

Farmacocinetica e vie di sommini-
strazione

Uno degli aspetti piu delicati della
cannabis € la sua farmacocinetica,
fortemente influenzata dalla via di
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somministrazione, ed & simile per THC

e CBD.

¢ Inalazione (vaporizzazione, non
combustione): assorbimento rapi-
do, con picco plasmatico in 3-10
minuti, biodisponibilita 10-35%.
Consente titolazione precisa, mol-
to utile per pazienti che necessita-
no di un effetto rapido (ad es. crisi
di dolore neuropatico [1] acuto).

¢ Orale (oli o capsule): assorbimen-
to piu lento e variabile (30-120
minuti), biodisponibilita 4-12%.
Effetti pit prolungati ma meno
prevedibili.

e Sublinguale: compromesso tra le
due, con insorgenza in 15-30 mi-
nuti.

| dosaggi devono essere sempre perso-
nalizzati e titolati gradualmente:
e QOrale: awio con 2,5-5 mg THC/

Biodisponibilita

Inizio degli effetti

Durata degli effetti

Picco plasmatico

Eliminazione

Bassa, stimata tra il 5% e il 20%,
a causa del metabolismo di primo
passaggio nel fegato.

Ritardato, generalmente tra 30
minuti e 2 ore dopo ['assunzione.

Prolungata, con effetti che posso-
no durare diverse ore.

Raggiunto tra 1 e 6 ore dopo
I'assunzione, con concentrazioni
plasmatiche massime tra 4 e 11
ng/ml dopo una dose orale di 20
mg di THC.

Il THC e i suoi metaboliti vengono
eliminati principalmente attraverso
le feci (circa 65%) e le urine (circa
20%).

Variabile, compresa tra il 10% e il
35%, influenzata da fattori come
la profondita e la durata dell'in-
spirazione.

Rapido, con effetti che si manife-
stano entro pochi minuti dall'ina-
lazione.

Piti breve rispetto alla via orale,
con una durata degli effetti di
circa 3-4 ore.

Raggiunto entro 10 minuti dall'i-
nalazione, con concentrazioni
plasmatiche che possono variare
in base alla dose e alle modalita di
inalazione.

Simile alla via orale, con elimina-
zione attraverso le feci e le urine.

) Emivita Variabile; I'emivita terminale del Simile alla via orale; I'emivita ter-
die, aumentando gradualmente THC & di circa 25-36 ore, ma i me- minale del THC & di circa 25-36
(es. ogni 2-3 giorni) fino a 5-10 taboliti possono essere rilevati per  ore, con possibilita di rilevare i
mg/die o secondo tolleranza giorni o settimane, soprattutto nei metaboliti per periodi prolungati

) R consumatori cronici. nei consumatori abituali.
¢ |nalazione: inizialmente appros-
simativamente 100 mg di THC, Fattori che Uso cronico vs acuto: nei consumatori cronici, il THC pud accumularsi

salendo secondo risposta clinica.
Questo corrisponde a circa 0.5
grammi di fiori al giorno (tenore di
THC 7-35%), in una o pit sommi-
nistrazioni.

e (CBD: dosaggi variabili in base
all'indicazione, nella pratica ge-

influenzano la
farmacocinetica

Tab 2

nali lo eliminano piu rapidamente.

nei tessuti adiposi, prolungando la sua eliminazione. Gli utenti occasio-

Composizione corporea: il THC, essendo lipofilo, puo rimanere pit a
lungo nei soggetti con una percentuale di grasso corporeo pill elevata.

THC principali caratteristiche farmacocinetiche

Fig. 1 - Profilo plasmatico del THC

nerale 20-100 mg/die; in epilessie confronto tra via inalatoria e via orale

refrattarie possono essere necessa-
ri dosaggi elevati (fino a 100-800
mg/die).

Nei soggetti anziani o con peso cor-
poreo particolarmente basso, la tito-
lazione del THC va eseguita con mol-
ta prudenza, mentre nei pazienti che
hanno gia utilizzato cannabis in pre-
cedenza I'aumento del dosaggio pud
avvenire piu rapidamente.

Campi di applicazione clinica

Le evidenze scientifiche sono varia-
bili in qualita e solidita, ma vi sono
ormai alcuni campi in cui I'efficacia
della cannabis medica ¢ riconosciuta
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Fig 1:

Profilo plasmatico del THC confronto tra via inalatoria e via orale
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da linee guida internazionali: 1. Do-
lore neuropatico cronico: diversi RCT
hanno mostrato benefici, con riduzio-
ne media del dolore del 30-50%; 2.
Spasticita da sclerosi multipla: netti
miglioramenti di rigidita e spasmi mu-
scolari, con impatto positivo su qualita
di vita [2]; 3. Nausea e vomito da che-
mioterapia: uso consolidato nei casi
refrattari agli antiemetici standard [3];
4. Anoressia e perdita di peso: utile
in oncologia e HIV/AIDS per stimola-
re appetito [4]; 5. Epilessie resistenti:
riduzione significativa della frequenza
delle crisi in sindromi come Dravet e
Lennox-Gastaut [5]; e 6. Disturbi del
sonno — sia THC che CBD hanno mo-
strato efficacia nel migliorare la qua-
lita del sonno. Il THC tende a ridur-
re la latenza di addormentamento e
aumentare la profondita del sonno,
mentre il CBD, soprattutto a dosag-
gi medio-alti, favorisce la regolazione
dei cicli e riduce i risvegli notturni. Al-
cuni studi hanno evidenziato benefici
in pazienti con insonnia cronica, dolo-
re e PTSD [6].

Patologie psichiatriche

Sempre piu attenzione viene rivolta

all'uso dei cannabinoidi in psichiatria.

L'evidenza scientifica ad oggi & anco-

ra molto limitata, tuttavia alcuni studi

hanno mostrato che:

e Disturbo post-traumatico da stress
(PTSD [6]): il THC puo ridurre incubi
e ipervigilanza.

e Disturbi d'ansia: il CBD, a dosaggi
medio-alti, ha mostrato effetto an-
siolitico [7].

e Disturbi dell'umore: alcuni pazienti
con depressione resistente o bipo-
lare riportano miglioramenti con
cannabinoidi, anche se i dati sono
ancora preliminari [8].

e ADHD [9] negli adulti: aneddoti e
piccoli studi osservazionali mostra-
no miglioramento di concentrazio-
ne e riduzione impulsivita. L'espe-
rienza clinica mostra ottimi risultati
in combinazione con gli stimolanti
SNC (tipo metilfenidato).
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Fig 2:

Tuttavia, & fondamentale bilanciare i
potenziali benefici con i rischi di peg-
gioramento psichiatrico in pazienti
vulnerabili.

Pazienti in trattamento con oppiacei

Un ambito particolarmente rilevante

riguarda i pazienti in terapia cronica

con oppiodi per dolore severo. Diver-
si studi osservazionali e meta-analisi
hanno evidenziato che l'introduzione

di cannabis medica puo consentire:

e Riduzione delle dosi di oppioidi: in
alcuni trial i pazienti hanno riporta-
to una diminuzione media del fab-
bisogno di oppioidi del 30-50%,
con conseguente riduzione del ri-
schio di tolleranza, dipendenza e
overdose [10].

e Miglioramento del dolore: I'effet-
to analgesico sinergico tra can-
nabinoidi e oppioidi permette un
migliore controllo della sintomato-
logia con minori effetti collaterali
complessivi.

e Benefici sul transito intestinale:
mentre gli oppioidi tendono a cau-
sare stipsi cronica severa e resisten-
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Campi di applicazione clinica della Cannabis medica

te, l'introduzione di cannabinoidi
(in particolare THC) & stata associa-
ta a un miglioramento del transito
intestinale e a una riduzione della
costipazione indotta da oppiacei.

e Qualita della vita: molti pazienti ri-
feriscono maggiore lucidita diurna,
riduzione della sedazione e miglior
equilibrio globale, grazie al minor
carico farmacologico oppioide.

Questi dati sostengono |'uso dei can-
nabinoidi come farmaco coadiuvan-
te e opioid-sparing, raccomandan-
do una valutazione attenta caso per
caso, specialmente nei pazienti in po-
literapia.

Tossicodipendenze e uso dei canna-
binoidi come alternativa o supporto
Negli ultimi anni si & osservato un
crescente interesse per I'impiego dei
cannabinoidi nel trattamento delle di-
pendenze da sostanze come cocaina,
eroina e crack [10].

Le limitate evidenze attuali, suggeri-
scono che:

¢ Riduzione del craving: sia THC che
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CBD possono ridurre il desiderio
compulsivo di assumere sostanze,
migliorando la capacita di mante-
nere |'astinenza.

e Contenimento dell'impulsivita:
molti pazienti in policonsumo mo-
strano maggiore controllo com-
portamentale e minore ricerca
compulsiva della sostanza.

e Stabilizzazione dell'umore e del
sonno: aspetti cruciali nella pre-
venzione delle ricadute.

¢ Minori effetti collaterali rispetto ai
sostituti oppioidi ad alte dosi, con
un miglioramento della qualita
percepita della vita quotidiana.

In particolare, il CBD ha mostrato un
effetto protettivo nel ridurre I'ansia
e l'ipervigilanza associati al craving
da cocaina, mentre il THC, a dosaggi
controllati, sembra attenuare i sinto-
mi da astinenza da oppiacei e crack.
Questi approcci sono ancora speri-
mentali e non ancora codificati da
linee guida internazionali, ma I'espe-
rienza clinica crescente indica che
i cannabinoidi potrebbero rappre-
sentare un’'opzione innovativa nei
programmi di riduzione del danno,
soprattutto per pazienti refrattari ai
trattamenti sostitutivi tradizionali a
base di metadone o buprenorfina.

Effetti collaterali e interazioni

Come ogni farmaco, anche la canna-

bis medica presenta effetti indeside-

rati, che variano in base a dose, via

di somministrazione e sensibilita indi-

viduale.

o Effetti comuni e lievi: secchezza
delle fauci, tachicardia, ipotensione
ortostatica, sonnolenza, euforia.

e Effetti psichici: ansia, paranoia, di-
sforia in soggetti sensibili.

o Effetti cognitivi: alterazione me-
moria a breve termine, riduzione
attenzione (tipicamente transitori).

e Effetti gravi ma rari: psicosi indot-
te da cannabinoidi (soprattutto in
giovani predisposti), rischio cardio-
vascolare acuto in pazienti fragili.

Interazioni farmacologiche:

e || THC & metabolizzato dal cito-
cromo P450 (CYP2C9, CYP3A4):
attenzione con warfarin, anticon-
vulsivanti, antidepressivi triciclici.

e || CBD inibisce CYP2C19: puo au-
mentare livelli di clobazam e altri
farmaci, con rischio di sedazione
marcata.

Per questo motivo, la prescrizione in
questi pazienti richiede monitoraggio
clinico regolare, soprattutto nei primi
mesi.

Contesto normativo svizzero

Dal 1° agosto 2022, la cannabis medi-
ca é prescrivibile senza autorizzazione
UFSP individuale. Cio ha segnato un
cambiamento epocale, con maggiore
accessibilita per i pazienti.

Secondo le FAQ Swissmedic [12]
2025, sia gli olii THC o CBD che i fiori
di cannabis sono a tutti gli effetti me-
dicamenti soggetti a prescrizione, a
condizione che siano preparati come
formule magistrali, vengano dispen-
sati da farmacie autorizzate e siano
tracciati nel sistema NarcCare.

Inoltre, la legge svizzera stabilisce che,
in presenza di un‘indicazione clinica
documentata, la cannabis medica &
rimborsabile ai sensi dell’art. 11 cpv.
1 LAMal. Questo punto & cruciale nel-
le discussioni con le casse malati, che
tendono talvolta a rifiutare i rimborsi
appellandosi a cavilli normativi.

Cannabis medica e guida in Svizzera
In Svizzera vige una regola di “tolle-
ranza zero” per il THC alla guida, con
un limite fissato a 1,5 pg/L di THC nel
sangue, oltre il quale si e considerati
non idonei alla guida. Tuttavia, per i
pazienti in terapia con cannabis me-
dica & previsto un trattamento indi-
viduale: la capacita di guidare viene
valutata attraverso una perizia basata
sul “principio dei tre pilastri” (accer-
tamenti della polizia, visita medica,
analisi tossicologiche). | medici sono
tenuti a informare i pazienti circa i
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potenziali effetti sulla guida, e la deci-
sione finale spetta a specialisti in me-
dicina del traffico

Conclusioni

La cannabis medica rappresenta
un’opzione terapeutica in espansione,
con evidenze piu solide nel dolore cro-
nico, nella spasticita e nelle epilessie
farmacoresistenti. Altri ambiti come
I'oncologia, le malattie neurodegene-
rative e la psichiatria mostrano risulta-
ti promettenti ma ancora preliminari.
L'utilizzo clinico richiede un approccio
prudente, con titolazione individuale
e integrazione nelle terapie standard,
considerando la variabilita dei prepa-
rati e le limitate evidenze in alcune
indicazioni. La ricerca attuale, svizzera
ed europea, e orientata alla standar-
dizzazione dei prodotti e al rafforza-
mento delle evidenze, per un impiego
sempre piu sicuro ed efficace della
cannabis medica. & destinata a espan-
dere il proprio ruolo.

Medical Cannabis: State of the Art
and Clinical Applications

Abstract

Medical cannabis has gained increas-
ing relevance across multiple thera-
peutic fields, particularly in the man-
agement of chronic neuropathic pain,
multiple sclerosis—related spasticity,
chemotherapy-induced nausea and
vomiting, cachexia associated with
chronic diseases, and selected forms
of drug-resistant epilepsy. In recent
years, scientific and clinical interest
has grown substantially, supported by
evolving regulatory frameworks—es-
pecially in Switzerland—which have
significantly improved prescription ac-
cessibility.

This article provides a practical, cli-
nician-oriented overview of medi-
cal cannabis, primarily addressed to
non-specialist physicians who are
increasingly confronted with patient
requests for cannabinoid-based ther-
apies. Emphasis is placed on medical
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cannabis as a complementary treat-
ment integrated into standard care,
rather than as a substitute for evi-
dence-based therapies.

After a brief historical overview, the
paper outlines the pharmacology of
cannabinoids, focusing on THC and
CBD, and describes the endocan-
nabinoid system, including CB1 and
CB2 receptors and their role in pain
modulation, inflammation, mood
regulation, and neurophysiology.
Pharmacokinetic differences between
inhaled, oral, and sublingual admin-
istration routes are discussed, high-
lighting their clinical implications for
dosing and titration.

The article reviews current evidence
for established clinical indications—
such as neuropathic pain, multiple
sclerosis spasticity, chemotherapy-re-
lated nausea, appetite stimulation,
epilepsy, and sleep disorders—as well
as emerging applications in psychia-
try, including anxiety disorders, PTSD,
mood disorders, and adult ADHD.
Special attention is given to patients
on chronic opioid therapy, where can-
nabinoids may exert an opioid-spar-
ing effect, improve pain control, and
enhance overall quality of life.

Finally, safety considerations, drug—
drug interactions, and the Swiss legal
and regulatory context are addressed,

TRIBUNA MEDICA TICINESE

including reimbursement issues under
mandatory health insurance. The ar-
ticle concludes that medical cannabis
represents a valuable and evolving
therapeutic option when prescribed
judiciously, titrated individually, and
integrated within a structured clinical
framework.

Keywords: Medical ~ cannabis,
Chronic pain, Cannabinoid pharma-
cology, Endocannabinoid system,
Clinical practice
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