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Περίληψη

Υπάρχει ένα αυξανόμενο ενδιαφέρον των ασθενών με νόσο Parkinson (ΝΠ) για τα πιθανά θεραπευτικά οφέ-
λη της κάνναβης. Ο σκοπός της παρούσας ανασκόπησης είναι τριπλός: 1) να αναφερθούν κάποιοι βασικοί 
μηχανισμοί δράσης της κάνναβης, 2) να εξεταστεί η δράση ουσιών που σχετίζονται με το κανναβινοειδές 
σύστημα σε μοντέλα ΝΠ, και 3) να εξεταστεί η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της κάνναβης σε ασθε-
νείς με ΝΠ, αξιολογώντας την ποιότητα των κλινικών μελετών. Οι δράσεις των ενδοκανναβινοειδών και των 
φυτικών παραγώγων της κάνναβης είναι σύνθετες, με επίδραση σε ευρείες εγκεφαλικές λειτουργίες, ενώ και 
τα αποτελέσματα από μελέτες σε ζωικά πρότυπα όπου μοντελοποιείται η ΝΠ είναι εν πολλοίς αντιφατικά, 
παρ’ ό,τι καταδεικνύουν κάποιες σημαντικές επιδράσεις, ιδίως στο φαινόμενο των υπερκινησιών. Διεξήγαμε 
μια συστηματική βιβλιογραφική ανασκόπηση μέσω των Medline/PubMed, Web of Science, CINAHL, και 
Cochrane. Η ποιότητα των 14 κλινικών μελετών εκτιμήθηκε με τις κλίμακες Cochrane (4 τυχαιοποιημένες 
κλινικές μελέτες RCT) και Newcastle-Ottawa (10 μη τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες). Η θετική επίδραση 
της κάνναβης στα κινητικά (5 μελέτες) και τα μη κινητικά συμπτώματα (4 μελέτες) σε ασθενείς με ΝΠ που 
περιγράφονται στις μη τυχαιοποιημένες μελέτες δεν έχει επιβεβαιωθεί από τις ελάχιστες διαθέσιμες RCT μέχρι 
στιγμής. Μόνο μια παλαιότερη RCT σε έναν πολύ μικρό αριθμό ασθενών έδειξε μείωση των επαγόμενων 
υπερκινησιών από τη λεβοντόπα, ενώ οι υπόλοιπες τρεις δεν έδειξαν καμία επίδραση στα κινητικά και μη 
κινητικά συμπτώματα. Ήπια σωματικά (ζάλη, ναυτία, κακή γεύση) και ψυχωσικά συμπτώματα (σύγχυση, οπτι-
κές ψευδαισθήσεις) συγκαταλέγονται στις πιο συχνές παρενέργειες. Δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα για την 
ασφάλεια και αποτελεσματικότητα για την χρήση κάνναβης στην κλινική πρακτική της ΝΠ.

Λέξεις ευρετηρίου: νόσο Parkinson (ΝΠ), κάνναβη, τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες (RCT), Levodopa-induced 
dyskinesias (LIDs)
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Abstract

There is increasing interest amongst patients with Parkinson’s Disease (PD) regarding the potential thera-
peutic effects of cannabis. The aim of the present review is to 1) report some of the basic mechanisms 
of action of cannabis, 2) examine the effect of various substances related to the cannabinoid system in 
PD models, and 3) examine the effectiveness and safety of cannabis in patients with PD, through an as-
sessment of the quality of clinical trials. The effects of endocannabinoids and of the herbal products of 
cannabis are complex, as they affect a wide variety of brain functions, while the results from studies in PD 
animal models are in many ways contradictory, even though some effects appear robust, in particular re-
garding the phenomenon of dyskinesias. We performed a systematic bibliographical review using Medline/
PubMed, Web of Science, CINAHL, και Cochrane. The quality of 14 clinical trials was ascertained through 
the Cochrane (4 Randomized Clinical Trials (RCT)) and Newcastle-Ottawa (10 non-randomized Clinical tri-
als) scales. The positive effects of cannabis on motor (5 studies) and non-motor symptoms (4 studies) in 
PD patients that are reported in the non-randomized studies have not been confirmed in the few available 
RCTs performed to date. Only one earlier RCT in a very small number of patients showed a reduction of 
Levodopa-Induced dyskinesias (LIDs), while the other three did not show any effect on motor and non-
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Εισαγωγή

Η νόσος του Πάρκινσον (ΝΠ) είναι μια προοδευτική 
νευροεκφυλιστική νόσος που πλήττει 4,5 εκατομ-
μύρια παγκοσμίως με υψηλό κοινωνικοοικονομικό 
κόστος [1]. Επί του παρόντος, η L-Dopa και άλλες 
συμπτωματικές θεραπείες παρέχουν περιορισμένη 
ανακούφιση, αλλά παρουσιάζουν παρενέργειες, όπως 
οι υπερκινησίες λόγω L-Dopa (LID), ακόμη μόλις μετά 
από 24 μήνες έκθεσης. Συνεπώς, υπάρχει επιτακτική 
ανάγκη για εναλλακτικές θεραπείες με λιγότερες ανε-
πιθύμητες ενέργειες και μειωμένο κόστος υγειονομικής 
περίθαλψης.

Τα προϊόντα με βάση την κάνναβη για ιατρική 
χρήση, τα οποία περιέχουν κανναβινοειδή από το 
φυτό Cannabis sativa, συμπεριλαμβανομένης της Δ9-
τετραϋδροκανναβινόλης (THC) και της κανναβιδιόλης 
(CBD) έδειξαν ανακουφιστικά οφέλη στην θεραπεία 
του καρκίνου, επιληψίας και πολλαπλής σκλήρυνσης 
[2]. Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα έχει προταθεί 
ως κατάλληλο σύστημα στόχος για νευροπροστασία, 
δεδομένου του ρόλου του στο σύστημα των βασικών 
γαγγλίων, και ευρημάτων που υποδηλώνουν πιθανή 
τροποποίηση παθολογικών χαρακτηριστικών τόσο 
σε μοντέλα τρωκτικών και πρωτευόντων, όσο και σε 
ασθενείς με ΝΠ [3,4].

Λόγω του αυξανόμενου ενδιαφέροντος των ασθε-
νών με ΝΠ, είναι σημαντικό να αξιολογηθούν συστη-
ματικά κλινικές και προκλινικές μελέτες που πραγμα-
τεύονται την συσχέτιση της κάνναβης με τη ΝΠ [4]. Ο 
σκοπός αυτής της συστηματικής ανασκόπησης είναι 
τριπλός: 1) να αναφερθούν κάποιοι βασικοί μηχανι-
σμοί δράσης της κάνναβης, 2) να εξεταστεί η δράση 
ουσιών που σχετίζονται με το κανναβινοειδές σύστημα 
σε μοντέλα ΝΠ, και 3) να εξεταστεί η αποτελεσματι-
κότητα και η ασφάλεια της κάνναβης αξιολογώντας 
την ποιότητα των κλινικών μελετών.

Ενδοκανναβινοειδές σύστημα

Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα σχηματίζεται από 
τα ενδοκανναβινοειδή (eCBs), τα ένζυμα που εμπλέ-
κονται στη σύνθεση και αποδόμησή τους και τους 
υποδοχείς τους (CBRs). Είναι ευρέως παραδεκτό ότι το 
ενδοκανναβινοειδές σύστημα διαδραματίζει σημαντικό 
ρυθμιστικό ρόλο σε πολλές λειτουργίες του ΚΝΣ, 
όπως ο έλεγχος της κίνησης, η διαδικασία της μάθη-
σης, η μνήμη, η διάθεση, η συμπεριφορά, η νόηση, 
το σύστημα ανταμοιβής του εγκεφάλου, η πρόσληψη 

τροφής και η έμμεση [5]. Τα εκτενέστερα ερευνηθέντα 
ενδοκανναβινοειδή, όπως η ανανδαμίδη (ΑΕΑ) και η 
2-αραχιδονογλυκερόλη (2-AG) αλληλεπιδρούν με 
τους δύο βασικούς υποτύπους κανναβινοειδών υπο-
δοχέων (CB1 και CB2) αλλά και με άλλους υποδοχείς, 
μεταξύ των οποίων ξεχωρίζουν οι ιοντικοί δίαυλοι 
TRPV1 (transient receptor potential vanilloid type 
1) (Εικόνα 1).

Άλληλεπιδράσεις κανναβινοειδών –  
ντοπαμίνης στα βασικά γάγγλια

Σε αντίθεση με ό,τι συμβαίνει με τη ντοπαμινεργική 
διαβίβαση, η ενεργοποίηση του ενδοκανναβινοειδούς 
συστήματος έχει συσχετισθεί με την καταστολή της 
κίνησης [6]. Είναι γνωστό ότι οι κανναβινοειδείς αγω-
νιστές ενισχύουν την επαγόμενη από τη ρεσερπίνη 
υποκινησία καθώς και την καταπληξία που προκα-
λείται από τους ανταγωνιστές των ντοπαμινεργικών 
υποδοχέων, ενώ ελαττώνουν την επαγόμενη από 
αμφεταμίνη υπερδραστηριότητα [7]. Έχει λοιπόν δι-
ατυπωθεί η άποψη ότι στις υποκινητικές διαταραχές 
προεξάρχει η ελάττωση της ντοπαμινεργικής δραστη-
ριότητας συνοδευόμενη από όδωση του ενδοκαννα-

motor symptoms. The most common side effects noted were mild somatic (dizziness, nausea, dysgeusia) 
and psychotic manifestations (confusion, visual hallucinations). There is insufficient evidence for the safety 
and effectiveness of the use of cannabis in PD clinical practice

Key words: Parkinson’s Disease (PD), cannabis, Randomized Controlled Trials (RCT), Levodopa-induced dyskinesias 
(LIDs)

Εικόνα 1. Συνοπτική σχηματική απεικόνιση των δια-
φόρων νευρωνικών μηχανισμών που προτείνονται 
για την ερμηνεία των αλληλεπιδράσεων μεταξύ εν-
δοκανναβινοειδούς συστήματος και ντοπαμινεργικής 
διαβίβασης στο επίπεδο των βασικών γαγγλίων
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βινοειδούς συστήματος, ενώ το αντίστροφο συμβαίνει 
στην περίπτωση των υπερκινητικών διαταραχών [5].

Είναι πραγματικά αξιοσημείωτο, ωστόσο, ότι αυτή 
η αντίστροφη συσχέτιση των δύο συστημάτων νευ-
ροδιαβίβασης υφίσταται ενώ οι εμβληματικοί για το 
ενδοκανναβινοειδές σύστημα CB1 υποδοχείς απουσιά-
ζουν από τους ντοπαμινεργικούς νευρώνες. Θεωρείται, 
λοιπόν, ότι η συσχέτιση αυτή προκύπτει με έμμεσο 
τρόπο μέσω της διαμεσολάβησης GABA-εργικών και 
γλουταμινεργικών νευρώνων (οι οποίοι διαθέτουν 
CB1 υποδοχείς).

Τρεις, ωστόσο, σχετικά πρόσφατες πειραματικές 
παρατηρήσεις έρχονται να θέσουν υπό αμφισβήτηση 
την κλασική αυτή θεώρηση. Πρώτον, ορισμένα καν-
ναβινοειδή, όπως η ανανδαμίδη, συνδέονται με τους 
TRPV1 υποδοχείς, τους οποίους και ενεργοποιούν. Οι 
υποδοχείς αυτοί εντοπίζονται στους ντοπαμινεργικούς 
νευρώνες των βασικών γαγγλίων, επιτρέποντας με τον 
τρόπο αυτό την άμεση δράση των συγκεκριμένων 
ενδοκανναβινοειδών στη ντοπαμινεργική διαβίβαση 
[8]. Δεύτερον, υπάρχουν ενδείξεις ότι οι CB1 υπο-
δοχείς είναι σε θέση να σχηματίσουν ετερομερή με 
τους D1 και D2 ντοπαμινεργικούς υποδοχείς του ρα-
βδωτού σώματος, επιτρέποντας κατ’ αυτόν τον τρόπο 
την άμεση αλληλεπίδραση των δύο συστημάτων σε 
προσυναπτικό επίπεδο [9]. Τρίτον, ταυτοποιήθηκε η 
παρουσία CB2 υποδοχέων σε μελαινοραβδωτούς ντο-
παμινεργικούς νευρώνες του ανθρωπίνου εγκεφάλου 
[10]. Έτσι, τα ενδοκανναβινοειδή είναι σε θέση, μέσω 
του άλλου βασικού υποδοχέα, να ασκούν άμεση ρυθ-
μιστική επίδραση στη ντοπαμινεργική διαβίβαση. Αν 
και η διασπορά τους στον ανθρώπινο εγκέφαλο είναι 
σαφώς πιο περιορισμένη σε σχέση με τους CB1, οι 
CB2 υποδοχείς συσχετίζονται συχνά με παθολογικές 
καταστάσεις [11].

Συμπερασματικά, είτε μέσω άμεσων είτε μέσω έμ-
μεσων μηχανισμών που εμπλέκουν GABA-εργικούς 
ή γλουταμινεργικούς νευρώνες, τα ενδοκανναβινοει-
δή αλληλεπιδρούν με τη ντοπαμινεργική διαβίβαση 
στα βασικά γάγγλια και αυτό φαίνεται να επηρεάζει 
σε σημαντικό βαθμό παθολογικές καταστάσεις που 
σχετίζονται με τον έλεγχο της κίνησης, όπως η PD.

Φαρμακολογία της CBD

Η CBD είναι το βασικό μη ψυχοτρόπο συστατικό του 
φυτού Cannabis sativa. Πρόκειται για φυτοκανναβι-
νοειδές, του οποίου η συγκέντρωση μπορεί να ανέλ-
θει έως και το 40% σε ορισμένα φυτικά εκχυλίσματα 
[12]. Το μείζον ψυχοτρόπο συστατικό της κάνναβης 
είναι η Δ9-τετραϋδροκανναβινόλη (Δ9-THC), η οποία 
έχει άμεση δράση στους κανναβινοειδείς υποδοχείς 
CB1 και CB2. Σε αντίθεση με την Δ9-THC, η CBD δρα 
στους κανναβινοειδείς υποδοχείς CB1 και CB2 μόνον 
σε εξαιρετικά υψηλές συγκεντρώσεις (≥ 10 μΜ)[13]. 
Για την CBD υφίστανται in vitro ενδείξεις ότι δρα 
ανταγωνιστικά έναντι τόσο των CB1 όσο και των CB2 

υποδοχέων [13]. Εμφανίζει επίσης έμμεση συμπε-
ριφορά αγωνιστή στους CB1 υποδοχείς και αυξάνει 
τα ενδογενή επίπεδα της ανανδαμίδης [13]. Δεδο-
μένου ότι η ψυχοτρόπος δραστηριότητα της Δ9-THC 
εξαρτάται από την ενεργοποίηση των CB1 υποδοχέων 
καθώς και ότι η CBD σε φυσιολογικές συγκεντρώσεις 
δεν προκαλεί ενεργοποίησή τους, η CBD στερείται 
ψυχωσικόμορφων ιδιοτήτων. Η CBD επηρεάζει τη 
ντοπαμινεργική νευροδιαβίβαση αναστέλλοντας την 
επαναπρόσληψη της ντοπαμίνης, με αποτέλεσμα την 
αύξηση των ενδογενών επιπέδων της τελευταίας [14].

Ενδοκανναβινοειδή και κανναβινοειδή στη ΝΠ

Ενδείξεις από πειραματικά μοντέλα

Οι μέχρι σήμερα μελέτες των αλλαγών που λαμ-
βάνουν χώρα στο σύστημα της ενδοκανναβινοειδούς 
νευροδιαβίβασης έχουν αναδείξει αντιφατικά αποτε-
λέσματα. Υπάρχουν αναφορές τόσο για ελάττωση 
όσο για αύξηση της σύνδεσης με CB1 υποδοχείς στο 
ραβδωτό σε πειραματικά μοντέλα NΠ [15]. Έτσι, σε 
μοντέλα MPTP πιθήκων κατεδείχθη αυξημένη σύνδεση 
με CB1 υποδοχείς στο ραβδωτό, η οποία επανήλθε 
εντός του φυσιολογικού πλαισίου μετά από χορήγη-
ση L-Dopa [15]. Επιπλέον, ο φαρμακολογικός απο-
κλεισμός των CB1 υποδοχέων είχε ως αποτέλεσμα 
την αποδρομή του παρκινσονισμού σε ποντίκια με 
εκτεταμένες βλάβες στη μέλαινα ουσία (απώλεια κυτ-
τάρων > 95%), όχι όμως σε πειραματόζωα με βλάβες 
μικρότερης έκτασης (κυτταρική απώλεια της τάξης του 
85-95%) [16].

Έχει επίσης καταδειχθεί ότι συνθετικοί αγωνιστές των 
κανναβινοειδών υποδοχέων επηρεάζουν τη ντοπαμι-
νεργική νευροδιαβίβαση σε πειραματικά μοντέλα ΝΠ. 
Έτσι, ο WIN55,212-2, ένας μη εκλεκτικός αγωνιστής 
των κανναβινοειδών υποδοχέων, αποδείχθηκε νευρο-
προστατευτικός για τους μελαινοραβδωτούς νευρώνες 
στο MPTP μοντέλο. Η δραστηριότητα αυτή αποδόθηκε 
σε ενεργοποίηση των CB2 και όχι των CB1 υποδοχέων 
[17]. Παρόμοια αποτελέσματα κατεδείχθησαν σε MPTP 
ποντίκια και για έναν άλλο μη εκλεκτικό αγωνιστή των 
κανναβινοειδών υποδοχέων, τον HU-210 [17].

Αρκετές, τέλος, είναι οι μελέτες που αφορούν τη 
δράση των κανναβινοειδών στις επαγόμενες LIDs. 
Αυξημένα επίπεδα AEA και 2-AG έχουν καταδειχθεί 
στο ραβδωτό και τη μέλαινα ουσία MPTP πρωτευό-
ντων. Η χορήγηση L-Dopa είχε ως αποτέλεσμα την 
αποκατάσταση στο φυσιολογικό των επιπέδων των 
ενδοκανναβινοειδών μόνο για τα πειραματόζωα που 
δεν εμφάνιζαν υπερκινησίες [18]. Σε μια πρόσφατη δη-
μοσίευση, επιβεβαιώθηκε η παρουσία παθολογικών 
επιπέδων AEA και 2-AG στο ραβδωτό πειραματοζώων 
με LIDs, ενώ κατεδείχθη ότι η ενδορραβδωτή χορή-
γηση αμφοτέρων σε παρκινσονικά ποντίκια πριν τη 
θεραπεία με L-Dopa είχε ως αποτέλεσμα την αποφυγή 
εμφάνισης των LIDs [18].
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Υπάρχουν επίσης ενδείξεις ότι ο αγωνιστής 
WIN55,212-2 συνέβαλε στην πρόληψη εμφάνισης 
LIDs [19]. Επιπροσθέτως, η ναβιλόνη, ένας ακόμη 
αγωνιστής των κανναβινοειδών υποδοχέων, ελάττωσε 
τις LIDs σε MPTP πρωτεύοντα, στα οποία είχε χορηγη-
θεί L-Dopa [19]. Τέλος, μικρές δόσεις του συνθετικού 
αγωνιστή HU-210 είχαν ως αποτέλεσμα τη σημαντική 
ελάττωση των υπερκινησιών που προκαλούνται από 
την χορήγηση είτε L-Dopa είτε απομορφίνης σε πο-
ντίκια [19].

Ωστόσο, τα δεδομένα σε ό,τι αφορά το ρόλο της 
ενεργοποίησης των CB1 υποδοχέων στην παθοφυσι-
ολογία των LIDs είναι αντικρουόμενα. Πειραματόζωα 
στα οποία απουσίαζαν οι CB1 ανέπτυξαν ήπιες και όχι 
σοβαρές υπερκινησίες μετά από χορήγηση L-Dopa 
[20]. Η συγχορήγηση L-Dopa και του ανταγωνιστή 
των CB1 υποδοχέων rimonabant σε MPTP πιθήκους 
είχε ως αποτέλεσμα την ελάττωση της βαρύτητας των 
υπερκινησιών χωρίς να επηρεασθεί η αντιπαρκινσονική 
δράση της L-Dopa [20]. Σημαντικό ρόλο στην περαι-
τέρω κατανόηση της παθοφυσιολογίας αναμένεται 
να διαδραματίσει η διεξαγωγή στοχευμένων μελετών 
με αντικείμενο τη διερεύνηση της σχέσης μεταξύ CB2 
υποδοχέων και LIDs.

Άποτελεσματικότητα κανναβινοειδών  
σε κλινικές μελέτες

Μη τυχαιοποιημένες μελέτες: παρατήρηση  
και σειρά περιπτώσεων

Στις αρχές του 90, οι Frankel και συν αξιολόγησαν 
την επίδραση της κάνναβης (1 g τσιγάρου που περιείχε 
2,9% THC) στον ύπνο πέντε ασθενών με ΝΠ. Δεν προ-
έκυψε σημαντική βελτίωση έναντι της λεβοντόπα είτε 
της απομορφίνης, ενώ σε τρεις περιπτώσεις ο τρόμος 
σταμάτησε [21].

Σε μια μεγάλη έρευνα με 339 ασθενείς με ΝΠ, περί-
που το 25% των ερωτηθέντων δήλωσε ότι καταναλώ-
νουν τακτικά κάνναβη ως συμπληρωματική θεραπεία 
με βελτίωση της βραδυκινησίας (45%), δυσκαμψί-
ας(38%) και μείωση της LID (14%) [22] (Πίνακας 1 και 
2). Μόνο 4 ασθενείς (4,7%) ανέφεραν ότι η κάνναβη 
επιδείνωσε τα συμπτώματά τους.

Οι Zuardi και συν πραγματοποίησαν ανοικτή πιλο-
τική μελέτη 6 ασθενών με ΝΠ και ψύχωση υπό CBD 
[23]. Τα κινητικά συμπτώματα βελτιώθηκαν σύμφωνα 
με το συνολικό σκορ της κινητικής κλίμακας (UPDRS). 
Τα ψυχωσικά συμπτώματα που αξιολογήθηκαν με τη 
Σύντομη Ψυχιατρική Κλίμακα Βαθμολόγησης (BPRS) 
και το Ερωτηματολόγιο Ψύχωσης (PPQ) μειώθηκαν 
σημαντικά με τη CBD.

Οι Lotan και συν ανέφεραν βελτίωση των κινητι-
κών και μη κινητικών συμπτωμάτων 22 ασθενών με 
ΝΠ μετά από κάπνισμα κάνναβης για 2 μήνες [24]. 
Όσον αφορά τα κινητικά συμπτώματα, η συνολική 
βαθμολογία UPDRS μειώθηκε σημαντικά με μείωση 

του τρόμου, της δυσκαμψίας και της βραδυκινησίας. 
Όσον αφορά τα μη κινητικά συμπτώματα, σημειώθηκε 
βελτίωση του πόνου και της ποιότητας ύπνου.

Σε αυτό-χορηγούμενο ερωτηματολόγιο έρευνας, 
9/207 (4,3%) ασθενείς με ΝΠ δήλωσαν χρήση κάν-
ναβης για τη θεραπεία των συμπτωμάτων τους [25]. 
Πέντε ανέφεραν βελτίωση στη διάθεσή τους και στον 
ύπνο και δύο ανέφεραν βελτίωση των κινητικών συ-
μπτωμάτων και της ποιότητας ζωής.

Οι Yust-Katz και συν βρήκαν ότι η κάνναβη μείωσε 
σημαντικά τον πόνο σε 114 ασθενείς με ΝΠ (77%) 
[26]. Ωστόσο, δεν υπήρχαν πληροφορίες σχετικά με 
τον τύπο ή τη δόση της κάνναβης ή εάν βελτιώθηκε 
η σοβαρότητα της νόσου ή η ποιότητα ζωής τους. 
Δεν παρατηρήθηκε σημαντική διαφορά στην απο-
τελεσματικότητα μεταξύ των αναλγητικών/οπιούχων 
έναντι της κάνναβης.

Οι Shohet και συν ανέφεραν σημαντική βελτίωση 
στα 30 λεπτά μετά την κατανάλωση κάνναβης στο 
συνολικό σκορ της UPDRS και τον πόνο (οπτική ανα-
λογική κλίμακα) σε 18 ασθενείς με ΝΠ [27]. Ο μέ-
σος ουδός του πόνου σε ψυχρό ερέθισμα μειώθηκε 
σημαντικά στο πιο επηρεασμένο άκρο, αλλά μόνο 
μετά τον αποκλεισμό δύο ασθενών που κατανάλω-
ναν κάνναβη με ατμιστή αντί για κάπνισμα. Μετά από 
έκθεση 14 εβδομάδων, το μέσο κατώτατο όριο πόνου 
μειώθηκε σημαντικά στο περισσότερο επηρεασμένο 
άκρο σε όλους τους ασθενείς που έλαβαν θεραπεία 
με κάνναβη.

Στη μελέτη των Balash και συν., το 33,3% (6/18) 
των ασθενών με ΝΠ ανέφερε μείωση του τρόμου, 
της δυσκαμψίας και των πτώσεων μετά το κάπνισμα 
κάνναβης [28]. Η πλειοψηφία των ασθενών ανέφερε 
βελτίωση του ύπνου, αλλά όχι της μνήμης ούτε των 
επιτακτικών ουρήσεων.

Σε μια ανώνυμη διαδικτυακή έρευνα του ιδρύματος 
MICHAEL J. FOX, το 73,7% ασθενών με ΝΠ έλαβε 
κάνναβη για περισσότερο από 12 μήνες (72,3%), με 
βελτίωση της διάθεσης, μνήμης και κόπωσης. Επιπλέ-
ον, το 47,8% ανέφερε μείωση της ντοπαμινεργικής 
αγωγής [29].

Σε μια σειρά 4 ασθενών με NΠ και RBD χορηγήθηκε 
CBD σε δόσεις 75mg και 300mg ημερησίως για 6 
εβδομάδες [30]. Όλοι οι ασθενείς είχαν σημαντική 
μείωση των RBD επεισοδίων μετά από πολυυπνο-
γραφική καταγραφή χωρίς παρενέργειες.

Τυχαιοποιημένες κλινικές μελέτες

Μια μελέτη του 2001 σε 7 μόλις ασθενείς με ΝΠ 
από το Μάντσεστερ έδειξε μείωση της διάρκειας και 
η σοβαρότητας της υπερκινησίας (σε σχέση με την 
ομάδα ελέγχου όπου χορηγήθηκε εικονικό φάρμακο) 
στην ομάδα της ναβιλόνης, αγωνιστή των υποδοχέων 
κανναβινοειδών, που χορηγήθηκε σε συνολική δόση 
0,03 mg/kg σωματικού βάρους, με τη μισή δόση 12 
ώρες πριν και το υπόλοιπο 1 ώρα πριν από μια οξεία 
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Συγγραφείς
Τύπος

Μελέτης

Νο ασθενών, φύλο
Ηλικία: mean ±SD έτη,  

Διάρκεια Νόσου: 
mean ετη

Τύπος Άγωγής
Cannabis +/-  

άλλη θεραπεία
Εργαλεία
Μέτρησης

Άποτελέσματα
Άνεπιθύμητες

Ενέργειες

Frankel
et al.,1990

Case 
series

5
Ηλικία, φύλο,
Διάρκεια Νόσου: ΔΑ 

1)  κάπνισμα  
κάνναβης  
(1 g+2.9 % THC)

2)  diazepam  
5 mg orally,

3)  Ldopa/carbidopa 
250 mg/25 mg 
peros  
(Sinemet 275),

4)  apomorphine  
1 5 mg υποδορίως

Webster scale   τρόμος υπνηλία ή ήπια ευφορία,
ήπια αστάθεια  
μετά τη διαζεπάμη (2)

Sieradzan
et al., 2001

RCT 
double-
blind, 
placebo- 
crossover

3Α/4Γ
Ηλικία,
Διάρκεια Νόσου: ΔΑ

1)  ομάδα:  
κάπνισμα Nabilone 
(0.03mg/kg)  
+ LDopa 
(0.03mg/kg)

2)  placebo: LDopa 
(0.03mg/kg)

1)  Rush 
Dyskinesia 
Disability 
Scale

2)  H&Y
3)  modified 

Webster 
Scale

  Αναπηρία
και στις 2 
ομάδες
 συνολικό 
σκορ δυσκινη-
σίας Nabilone 
vs placebo

ήπια καταστολή,
«επιπλέουσα αίσθηση», 
ζάλη, υπερακουσία, 
αποπροσανατολισμός, 
οπτικές ψευδαισθήσεις

Carroll et al., 
2004

4 εβδ. 
RCT 
διπλά-
τυφλή, 
placebo- 
crossover

12Α/7Γ
Ηλικία: 67 έτη
Διάρκεια Νόσου: 14 έτη

1)  ομάδα: Cannador 
(1.25 mg CBD + 
2.5 mg THC)

2)  placebo: synthetic 
oil caps

1)  UPDRS,
2) Rush scale,
3) Bain scale,
4)  tabletarm 

drawing 
task,

5) ADL scale,
6) PDQ-39,
7) on-off, 
8)  ημερολόγια 

Category 
rating 
scales

  LID, 
κινητικά 
συμπτώματα, 
ποιότητα ζωής, 
ύπνος

Ήπια σωματικά 
(κυστίτιδα: 1, 
ξηροστομία: 4, 
αλλοιωμένη γεύση: 1,
μυοσκελετικός πόνος: 2, 
διάρροια: 3, 
δυσκοιλιότητα: 3,  
ναυτία: / λυθαργος: 9,
Ανεξάρτητη: 4, 
Παράνοια: 1, 
Ζωντανά όνειρα / 
εφιάλτες: 2, 
Σύγχυση: 1

Mesnage 
et al., 2004

16 
ημ-RCT 
τυφλή, 
placebo

24
Ηλικία, φύλο,
Διάρκεια Νόσου: ΔΑ

1)  Rimonabant 
(20mg/d) για 16 ημ.

2)  SR 48692, 
(180mg/d, n = 4)  
για 9 ημ.

3)  SR 142801 (200 
mg/d, n = 4)  
για 19 ημ.

4)  placebo (n = 12)

1) UPDRS,
2)  βιντεοκατα-

γραφή

  Στα κινητικά  
ή την LID

Καμία

Venderová et 
al, 2004

Open-
label pilot

55Α/29Γ
Ηλικία: 65.7 έτη
Διάρκεια Νόσου: 8.5 έτη

Κάπνισμα κάνναβης Ανώνυμο 
ερωτηματολό-
γιο μέσω mail

31%: βελτί-
ωση τρόμου 
ηρεμίας, 45%: 
βραδυκινησία, 
14%: βελτίωση 
LID

ΔΑ

Zuardi et 
al,2008

4 εβδ. 
Open-
label pilot

4Α/Γ
Ηλικία: 58.8 ± 14.9 έτη

1st εβδ.:  150 mg/ημ. 
(CBD)

2nd εβδ.:  250 mg/day 
CBD

3rd εβδ.:  325 mg/day 
CBD

4th εβδ.:  400mg/day 
CBD

1) BPRS, 
2) PPQ,
3)  UPDRSολι-

κό σκορ,
4) CGI-I,
5) MMSE,
6) FAB

 BPRS
 UPDRS
  MMSE, FAB

Καμία

Πίνακας 1. Κλινικο-δημογραφικά χαρακτηριστικά συμμετεχόντων των κλινικών μελετών
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Συγγραφείς
Τύπος

Μελέτης

Νο ασθενών, φύλο
Ηλικία: mean ±SD έτη,  

Διάρκεια Νόσου: 
mean ετη

Τύπος Άγωγής
Cannabis +/-  

άλλη θεραπεία
Εργαλεία
Μέτρησης

Άποτελέσματα
Άνεπιθύμητες

Ενέργειες

Finseth et al., 
2014

Patient 
survey

9
Ηλικία: 49-75 έτη
Διάρκεια Νόσου: 
2-11 έτη

κάνναβη Αυτοχορηγού-
μενο ερωτη-
ματολόγιο 
μέσω mail

Βελτίωση 
διάθεσης 
(56%), ύπνος 
(56%), κινητικά 
συμπτώματα 
(22%),ποιότητα 
ζωής (22%)

Καμία

Lotan et al., 
2014

Σειρά 
περιστατι-
κών

13Α/9Γ
Ηλικία: 65 ± 10.2 έτη
Διάρκεια Νόσου:
7.3 ± 4.8έτη

Κάπνισμα κάνναβης, 
1g (+ 2.9% THC)

1) UPDRS 
2) VAS
3)  pain inten-

sity scale,
4)  Short-Form 

McGill Pain 
Question-
naire,

5)  Medical 
Cannabis 
Survey

6)  National 
Drug and 
Alcohol 
Research 
Center 
Question-
naire

 UPDRS σκορ
 VAS σκορ
 Βελτίωση  
πόνου  
και ύπνου

Βραχείες:  
υπογλυκαιμία, ζάλη
Μακράς διάρκειας: 
υπνηλία, ταχυπαλμία, 
κακή γεύση

Chagas et al., 
2014a

Διπλά- 
τυφλή 
6 εβδ. 
πιλοτική

1)   ομάδα: 5Α/2Γ 
Ηλικία:  
65.86 ± 10.59 έτη

2)    ομάδα: 5Α/2Γ 
Ηλικία:  
63.43 ± 6.48 έτη

3)   ομάδα: 5Α/2Γ 
Ηλικία:  
67.29 ± 7.23 έτη

1)   ομάδα: CBD  
75mg/ημ.

2)   ομάδα: CBD 
300 mg/ημ.

3)   ομάδα: placebo

1)  UPDRS 
σκορ

2)  PDQ-39
3)  UKU
4)  BDNF 

πλάσματος
5)  H1-MRS

  UPDRS  
2η ομάδα vs 
placebo
 ευεξία  
(2η ομάδα)
  BDNF,  
H1-MRS

Καμία

Chagas et al., 
2014b 

Σειρά 
περιστατι-
κών

4 ασθενείς με RBD
1ος: 1A 61 ετών
2ος: 1A 59 ετών
3ος: 1A 63 ετών
4oς: 1A 71 ετών

1ος: CBD 75 mg/ημ.
2ος: CBD 75 mg/ημ.
3ος: CBD 75 mg/ημ.
4oς: CBD 300 mg/ημ. 

πολυυπνο-
γραφία

 RBD επεισο-
δίων 

Καμία

Shohet et al., 
2016

open-
label, 
παρατή-
ρησης

Ομάδα κάνναβης: 20
Ηλικία: 62.4 ± 9 έτη
Διάρκεια Νόσου:  
6.8 ± 3.5 έτη
Ομάδα ελέγχου:12
Ηλικία:70 ± 7.2 έτη
Διάρκεια Νόσου:  
6 ± 2.6 έτη

Άτμισμα ή κάπνισμα 
κάνναβης
αντιχολινεργικά,
αγωνιστές ντοπαμίνης, 
αμανταδίνη,  
ρασαγιλίνη

1)  UPDRS
2)  PRI
3)  short-form 

McGill Pain 
Question-
naire

4)  VAS

 UPDRS σκορ
 πόνος

 ουδού πόνου 
στο κρύο στο 
πιο επηρεασμέ-
νο άκρο

ΔΑ

Yust-Katz  
et al.,
2016

open-
label

114
Ηλικία: 68 ± 9.9 έτη
Διάρκεια Νόσου:  
6 ± 6 έτη

κάνναβη
dopa,  
κοινά αναλγητικά
(παρακεταμόλη, NSAID),
οπιοειδή (Τραμαδόλη, 
Oξυκωδόνη)

1) UPDRS
2) McGill test
3)  δομημένο 

ερωτηματο-
λόγιο

77%:  πόνος ΔΑ

Πίνακας 1. Συνέχεια
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Πίνακας 1. Συνέχεια

πρόκληση L-Dopa. Ωστόσο, δεν παρατηρήθηκαν αλ-
λαγές στη σοβαρότητα των συμπτωμάτων της ΝΠ μετά 
την πρόκληση με L-Dopa [31].

Οι Carroll και συν. το 2004 μελέτησαν την αποτελε-
σματικότητα του Cannador®, εκχυλίσματος κάνναβης 
με αναλογία THC προς CBD 2:1, σε 17 ασθενείς με 
ΝΠ [32]. Σε διάστημα 4 εβδομάδων, χορηγήθηκαν 
αυξανόμενες δόσεις Cannador® b.i.d., μέχρι μέγιστη 
ημερήσια δόση THC 0,25 mg/kg. Δεν παρατηρήθηκε 
βελτίωση της LID (που εκτιμήθηκε με την UPDRS IV 
και τη κλίμακα Rush Dyskinesia), του σκορ της UPDRS 

III, του πόνου (McGill), της ποιότητας ζωής (PDQ-39) 
είτε του ύπνου (οπτική κλίμακα). Αντίθετα, σημειώ-
θηκε μια (μη σημαντική) τάση προς την αύξηση της 
σοβαρότητας της υπερκινησίας με τη θεραπεία του 
Cannador® (Πίνακας 3).

Το 2004, οι Mesnage και συν εξέτασαν την επίδρα-
ση του ανταγωνιστή CB-1R rimonabant σε δόση 20 
mg/ημέρα, σε 4 ασθενείς με ΝΠ εντός 16 ημερών [33]. 
Στο τέλος αυτής της περιόδου, ούτε οι βαθμολογίες 
UPDRSIII ούτε οι βαθμολογίες υπερκινησίας UPDRS 
IV βελτιώθηκαν σημαντικά.

Συγγραφείς
Τύπος

Μελέτης

Νο ασθενών, φύλο
Ηλικία: mean ±SD έτη,  

Διάρκεια Νόσου: 
mean ετη

Τύπος Άγωγής
Cannabis +/-  

άλλη θεραπεία
Εργαλεία
Μέτρησης

Άποτελέσματα
Άνεπιθύμητες

Ενέργειες

Balash et al., 
2017

Αναδρο-
μική 
τηλεφω-
νική

40Α/7Γ
Ηλικία: 64.2 ± 10.8 έτη
Διάρκεια Νόσου:  
10.8 ± 8.3 έτη

Κάπνισμα κάνναβης 
sativa άνθους + φύλλων 
(5/45, 11.1%),  
ή ελαίου (4/46, 8.7%) 
0.9 ± 0.5 g

δομημένο 
ερωτηματο-
λόγιο

 πτώσεις, 
πόνος,  
κατάθλιψη,  
τρόμος,  
δυσκαμψία, 
ύπνος

βήχας (34.9%)
σύγχυση (17%)
οπτικές ψευδαισθήσεις 
(17%)

Kindred  
et al., 2017

Ανώνυμη 452
57.9% Α/42.1% Γ
Ηλικία: 61.1 ± 9.5 έτη

Κάπνισμα κάνναβης 
εδώδιμα

Αυτοανα-
φερόμενες 
κλίμακες:
GNDS, NHP, 
ABC, FSS, 
IPAQ

Βελτίωση  
διάθεσης,  
μνήμης,  
κόπωσης,  
μείωση  
σωματικού 
βάρους

ΔΑ

A: άνδρες; Γ: γυναίκες; ABC: Activities of Balance Confidence; ADL scale: Activities of Daily Living; AEs: adverse events; BDNF: brain-
derived neurotrophic factor; BPRS: Brief Psychiatric Rating Scale; CBD: Cannabidiol ;CGI-I: clinical global impression improvement; FSS: 
Fatigue Severity Scale; GNDS: Guy’s Neurological Status Scale; FAB: Frontal Assessment Battery; IPAQ: International Physical Activities 
Questionnaire; H1-MRS: Proton magnetic resonance scans; H&Y scale: Hoehn & Yahr; LID: (L-dopa)-induced dyskinesias; MMSE: mini-
mental status examination; NHP: Quality of Life Assessment; NR: Non reported; NSAID: nonsteroidal anti-inflammatory drug; PDQ-39: 
Parkinson’s Disease Questionnaire; PPQ: Parkinson Psychosis Questionnaire; PRI: Pain Rating Index; RBD: REM: sleep behavior disorder; 
THC: tetrahydrocannabinol; UPDRS: Unified Parkinson Disease Rating Scale; UKU: Udvalg for kliniske undersøgelser; VAS: visual analog 
scale; ΔΑ: Δεν αναφέρονται; χωρίς βελτίωση:  .

Πίνακας 2. Γενικά χαρακτηριστικά των κύριων τύπων κανναβινοειδών 

Φαρμακευτική 
ονομασία

Εμπορική
ονομασία

Τρόπος Λήψης Χημική σύνθεση Δοσολογία Φαρμακοκινητική

CBD Cannabidiol® Per os καψάκιο κανναβινόλη Ποικίλει Μη διαθέσιμη στους ανθρώπους

THC Namisol® Per os καψάκιο Δ9- τετραϋδροκαν-
ναβινόλη

Ποικίλει tmax=1-2h  
 half-life: 72-80h

Dronabinol Marinol® Per os καψάκιο Συνθετικό ΤHC 2.5 mg, 5 mg,
10 mg

tmax = 2-4 h. Completely absorbed  
(90-95%) κατόπιν μονής δόσης 
Alpha (πλάσμα) half-life: 4 h
Beta (ιστός) half-life: 25-36 h

Nabilone Cesamet® Per os καψάκιο Συνθετικό ανάλογο 
ΤHC

1mg tmax = 2 h  
Alpha (πλάσμα) half-life: 2 h Beta (tissue) 
half-life: 25-36 h

Nabiximols Sativex® Σπρει 
βλεννογόνων

Συνδυασμός THC + 
CBD

2.7 mg THC 
+ 2.5 mg CBD 
ανά 100 μl

tmax = 98-253 min
(πλάσμα) half-life: 85-130 min
Kάθαρση εντός 12-24 h μετά τη δόση
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Οι Chagas και συν (2014) χορήγησαν σε τρεις ομά-
δες επτά ασθενών με ΝΠ, χωρίς ψύχωση ή άνοια, CBD 
75 mg/ημέρα ή CBD 300 mg/ημέρα ή εικονικό φάρ-
μακο [34]. Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικές 
διαφορές στις βαθμολογίες της UPDRS, τα επίπεδα 
BDNF και H1-MRS στο πλάσμα. Η βαθμολογία όμως 
στην PDQ-39 ήταν σημαντικά καλύτερη στην ομάδα 
που έλαβε CBD 300 mg/ημέρα σε σχέση με την ομά-
δα που έλαβε εικονικό φάρμακο, υποδηλώνοντας μια 
θετική δράση της CBD στην υψηλότερη αυτή δόση, 
πιθανώς λόγω επίδρασης στην γενικότερη αίσθηση 
ικανοποίησης των ασθενών (Πίνακας 4).

Άξιολόγηση της ποιότητας των κλινικών  
μελετών

Η μεθοδολογική ποιότητα των 4 RCT αξιολογή-
θηκε σύμφωνα με την κλίμακα Cochrane, συμπε-
ριλαμβανομένης της τυχαιοποίησης, της απόκρυψης 
των κατανομών, της τυφλοποίησης, της διαχείρισης 
αποσύρσεων και ζημιών και της επιλεκτικής αναφο-
ράς αποτελεσμάτων [35]. Η πλειοψηφία των μελετών 
(3/4) ήταν χαμηλού κινδύνου σφάλματος. Η μονα-
δική μελέτη που δεν αξιολογείται θετικά με βάση 
την κλίμακα Cochrane είναι η αναφερόμενη θετική 
μελέτη των Sieradzan et al. (2001), προσδίδοντας 
περαιτέρω αμφιβολίες για την εγκυρότητά της (Πίνα-
κας 2). Η μεθοδολογική ποιότητα των 10 μη τυχαιο-
ποιημένων μελετών αξιολογήθηκε σύμφωνα με την 
κλίμακα Newcastle-Ottawa (NOS) (Πίνακας 2) [36].
Τα κριτήρια NOS περιλάμβαναν: (i) επιλογή δείγματος 
(βαθμολογίες, 0-4). (ii) συγκρισιμότητα (βαθμολογίες, 
0-2), και (iii) κλινική έκβαση (βαθμολογίες, 0-3). Ο 
μέσος όρος της βαθμολογίας NOS των μελετών ήταν 
7, δηλαδή μέτριας ποιότητας.

Παρενέργειες κανναβινοειδών

Το κύριο ενεργό συστατικό που είναι υπεύθυνο για 
την ψυχοτρόπο επίδραση της κάνναβης είναι η THC. 

Σε δύο μελέτες, οι ασθενείς με ΝΠ που υποβλήθηκαν 
σε αγωγή με το ανάλογο ΤΗC εμφάνισαν παράνοια, 
ζωντανά όνειρα/εφιάλτες και οπτικές ψευδαισθήσεις 
[31, 32]. Στη μελέτη του Balash, το 17% ανέφερε 
ψευδαισθήσεις, που οδήγησαν στην διακοπή χρήσης 
sativa κάνναβης σε 5 ασθενείς (10,6%) [28]. Στη μελέ-
τη των Lotan και συν, 6/28 ασθενείς (21%) σταμάτη-
σαν το κάπνισμα κάνναβης με ΤΗC λόγω ψυχωσικών 
συμπτωμάτων [24]. Σε κλινικές μελέτες με CBD, δεν 
αναφέρθηκαν ψυχωσικές εκδηλώσεις [23, 34].

Εκτός από τις ψυχοτρόπες παρενέργειες, η κάνναβη 
συσχετίζεται με δυσμενή καρδιαγγειακά συμβάματα 
[37]. Λόγω της συμπαθητικής καρδιακής απονεύρω-
σης, η ικανότητα αντιστάθμισης της πτώσης της αρ-
τηριακής πίεσης με αύξηση του καρδιακού ρυθμού 
είναι περιορισμένη στους ασθενείς με ΝΠ. Αυτό, με 
τη σειρά του, μπορεί να εντείνει την επίδραση των 
κανναβινοειδών στην ορθοστατική δυσλειτουργία. Η 
μελέτη των Sieradzan και συν ανίχνευσε ορθοστατική 
πτώση της συστολικής αρτηριακής πίεσης σε όλους 
τους ασθενείς με ΝΠ [31].

Το πρόβλημα με το κάπνισμα κάνναβης είναι ότι 
δεν απορροφάται το φάρμακο σε προβλέψιμη συ-
γκέντρωση έτσι ώστε να μπορεί να αξιολογηθεί με 
ομοιόμορφο τρόπο σε μια μελέτη. Επιπλέον, το κάπνι-
σμα κάνναβης μπορεί να σχετίζεται με μια προοδευ-
τική απώλεια γνωστικών ικανοτήτων. Στη μελέτη των 
Carroll και συν, τρεις ασθενείς με ΝΠ ανέφεραν πτωχή 
μνήμη/συγκέντρωση μετά από θεραπεία με THC [32]. 
Παρόλο που μερικές μελέτες έχουν δείξει ελάττωση 
όγκου στον ιππόκαμπο, την αμυγδαλή και την παρε-
γκεφαλίδα, άλλες δεν έχουν δείξει τέτοιες επιδράσεις 
[38,39]. Αυτά τα αντικρουόμενα αποτελέσματα μπορεί 
να οφείλονται σε διαφορές στο σχεδιασμό της μελέτης, 
στη συνυπάρχουσα χρήση άλλων φαρμάκων και στην 
ανάλυση δεδομένων.

Άντενδείξεις κανναβινοειδών

Παρόλο που δεν υπάρχουν κατευθυντήριες οδη-

Πίνακας 3. Κλίμακα Cochrane αξιολόγησης σφάλματος των 4 τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών

+, χαμηλος κίνδυνος σφάλματος, – υψηλός κίνδυνος σφάλματος, ? ασαφής κίνδυνος σφάλματος.

Συγγραφείς, 
έτος

Τυχαιο- 
ποίηση

Άπόκρυψη
κατανομής

Τυφλοποίηση των 
συμμετεχόντων

Τυφλοποίηση 
αξιολογητών 

έκβασης

Διαχείρηση 
αποσύρσεων 

και ζημιών

Επιλεκτική 
αναφορά

Συνολικά

Sieradzan
et al., 2001 ? ? ? ? ? + ? 

Carroll 
et al., 2004 + ? + + + + +

Mesnage 
et al., 2004 + ? + + + + +

Chagas 
et al., 2014a ? ? + + + + +
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γίες, η κάνναβη δεν πρέπει να συνταγογραφείται σε 
ασθενείς με σοβαρές διαταραχές της προσωπικότη-
τας, σχιζοφρένεια και άλλες ψυχωσικές διαταραχές 
[40]. Επιπλέον, συνιστάται προσοχή σε ασθενείς με 
καρδιαγγειακές παθήσεις [37]. Η κάνναβη μπορεί να 
επιδεινώσει τη λιπώδη ηπατική νόσο και πρέπει να 
αποφεύγεται σε ασθενείς με χρόνια ηπατίτιδα C [41]. 
Σε ασθενείς με διαταραγμένη ηπατική ή νεφρική λει-
τουργία, η επίδραση της THC και της CBD μπορεί να 
παραταθεί. Οι έγκυες και θηλάζουσες γυναίκες δεν 
πρέπει να λαμβάνουν κανναβινοειδή επειδή η Δ9-THC 
συσσωρεύεται στο μητρικό γάλα [42, 43].

Περιορισμοί των κλινικών μελετών

Δεν υπάρχουν μελέτες υψηλής ποιότητας που να 
αποδεικνύουν την αποτελεσματικότητα της κάνναβης 
για την ΝΠ. Μεθοδολογικά ζητήματα όπως το μικρό 
δείγμα, η αδυναμία τυφλοποίησης των μελετών, τα μη 
τυποποιημένα δοσολογικά σχήματα και η αμφίβολη 
ποιότητα της παραγόμενης για φαρμακευτική χρήση 
κάνναβης περιορίζουν την πιθανή κλινική χρησιμότητα 
της. Μερικές μελέτες χρησιμοποίησαν αυτοαναφορές 
ή ερωτηματολόγια που συμπληρώθηκαν τηλεφωνικά. 
Οι αναδρομικές αυτοαξιολογήσεις των εξεταζομένων 
σχετικά με την κατάστασή τους με την πάροδο του 
χρόνου είναι ιδιαίτερα προβληματικές, δεδομένης 
της ανάκλησης του μνημονικού υλικού από ασθε-

νείς με ΝΠ και γνωστική έκπτωση. Ένα άλλο ζήτημα 
που προκύπτει από αυτές τις μελέτες ήταν ότι όλες 
σχεδόν οι μελέτες που έχουν δείξει θετική επίδραση 
της κάνναβης έγιναν χωρίς να υπάρχει σύγκριση με 
ομάδα ελέγχου με εικονικό φάρμακο. Η επίδραση 
του εικονικού φαρμάκου έχει αναφερθεί ότι είναι τόσο 
υψηλή όσο το 70% [44]. Επιπλέον, άλλοι συγχυτικοί 
παράγοντες (π.χ. απουσία follow-up, αντιπαρκινσονική 
θεραπεία, μη τυποποιημένο εκχύλισμα) είναι σημαντι-
κοί περιορισμοί. Μια άλλη προβληματική πτυχή των 
κλινικών μελετών είναι ότι δεν υπάρχει μέτρηση των 
επιπέδων της κάνναβης και επομένως είναι δύσκολο 
να εξασφαλιστεί ομοιογενής έκθεση σε κανναβινοειδή 
εντός και μεταξύ των μελετών [40]. Το αν η κάνναβη 
μεταβάλλει τις δομές του εγκεφάλου στην ΝΠ πρέπει 
επίσης να διευκρινιστεί περαιτέρω με νευροαπεικονι-
στικές μεθόδους. Η αποσαφήνιση της λειτουργικής 
αλληλεπίδρασης μεταξύ ενδοκανναβινοειδών και άλ-
λων νευροχημικών συστημάτων, καθώς και ο ρόλος 
τους στη νευροπροστασία είναι ζωτικής σημασίας για 
μελλοντικές φαρμακολογικές παρεμβάσεις.

Πρακτικές οδηγίες- Προτεινόμενο δοσολογικό 
σχήμα κάνναβης σύμφωνα με τον Άμερικάνι-
κό Όργανισμό Τροφίμων και Φαρμάκων [44]

1.  Έναρξη ελαίου CBD 3% 1 σταγόνα/ημέρα. Αργή 
τιτλοποίηση (ανά 5 ημέρες) διαιρώντας την ημε-

Πίνακας 4. Ποιοτική αξιολόγηση των 10 μη τυχαιοποιημένων κλινικών μελετών βάσει της κλίμακας Newcastle-Ottawa scale

Κριτήρια
Frankel
et al.,
1990

Venderová
et al.,
2004

Zuardi
et al.,
2009

Chagas
et al.,
2014b

Finseth
et al.,
2014

Lotan
et al., 
2014

YustKatz
et al.,
2016

Shohet
et al.,
2016

Balash
et al.,
2017

Kindred
et al.,
2017

Επιλογή (max 5*)

Αντιπροσωπευτικότητα 
ασθενών

* * * * * * * * * *

Μέγεθος δείγματος * * * * * * * * * *
Μη αποκρινόμενοι

Εκτίμηση της έκθεσης 
(παράγοντας κινδύνου)

* * * * * * ** * * **

Συγκρισιμότητα (max 2*)

Τα υποκείμενα 
σε διαφορετικές ομάδες 
αποτελεσμάτων είναι 
συγκρίσιμα με βάση 
το σχεδιασμό της μελέτης 
ή την ανάλυση.
Έλεγχος συγχυτικών 
παραγόντων

* * * * ** * * ** * *

Εκβαση (max 3*)

Εκτίμηση 
του αποτελέσματος

* ** * * ** ** ** * *

Στατιστικό test * * * * * * * * * *
Συνολική βαθμολογία 6 7 6 6 7 7 8 8 6 7
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ρήσια δόση σε μικρότερες μέχρι το «θεραπευτικό 
παράθυρο» (δόση με το μέγιστο όφελος).

2.  Παραμονή στο δοσολογικό σχήμα του θεραπευτι-
κού παραθύρου για 2 μήνες.

3.  Όταν φτάσουμε στην εύρεση της καλύτερης δόσης 
του ενός Κανναβινοειδούς, όταν έχει σταθεροποι-
ηθεί ο ασθενής, μπορούμε να εξετάσουμε την πε-
ρίπτωση να προσθέσουμε TΗC, ή CBD ή CBDa/
RAW (5-8 σταγόνες ημερησίως εφάπαξ).

4.  Η εύρεση του «θεραπευτικού παράθυρου» στην 
THC είναι πιο εύκολη από ότι με την CBD λόγω 
της ψυχοδραστικής ιδιότητας της THC.

5.  Η πλέον συνηθισμένη θεραπευτική εφαρμογή της 
THC, είναι να παραμείνει ο ασθενής λίγο χαμηλό-
τερα από το κατώφλι της «ευφορικής επίδρασης».

6.  Μόλις επανέλθουν τα συμπτώματα (λόγω της 
«υπερπλήρωσης» της ενδοκανναβινοειδούς απο-
θήκης) μπορεί να χρειαστεί να γίνει «επανεκκίνη-
ση» (reboot). Εάν για παράδειγμα παίρναμε 10 
σταγόνες την ημέρα και οδηγηθήκαμε στην ανάγκη 
επανεκκίνησης, επιστρέφοντας στη λήψη θα ξεκι-
νήσουμε από τις 9 σταγόνες.

7.  H δράση από την υπογλώσσια δόση αρχίζει μετά 
από 60-90 λεπτά. Μην τρώτε ή πίνετε για 15 λε-
πτά μετά τη χορήγηση της δόσης, ώστε να απορ-
ροφηθεί το μέγιστο.

Συμπεράσματα

Παρόλο που υπάρχουν αποχρώσες ενδείξεις για 
θεραπευτικά οφέλη της κάνναβης, ιδιαίτερα πιθανόν 
για κάποιες μη κινητικές εκδηλώσεις της νόσου, δεν 
υπάρχουν επαρκή δεδομένα για την ασφάλεια και 
αποτελεσματικότητά της στην ΝΠ.  Απαιτούνται περισ-
σότερες άρτια μεθοδολογικά κλινικές μελέτες για να 
εξεταστεί η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της 
φαρμακευτικής κάνναβης στην κλινική πράξη στη ΝΠ.
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