Kannabis seuloissa

- mita nakyy, missa ja miten pitkaan?




Sidonnaisuudet

* LKT, paihdelaaketieteen erityispatevyys, terveydenhuollon erikoislaakari

* TyoOpaikat
* A-klinikka Oy, laitoshoito- ja asumispalvelujen ylilaakari
e  THL valtion palvelut —osasto, oikeuskemiayksikko ja erityispalveluyksikko, ylilaakari

*  Yhteistyo laakeyhtioiden ja laitevalmistajien kanssa
* dne pharma, Advisory board Ventizolve Finland, jasen
* Luentopalkkiot laakeyhtion jarjestamasta koulutuksesta (MSD, Immuno Diagnostic)
*  Osallistunut ladkeyhtion kustannuksella koulutukseen (MSD, Abbvie)

*  Luottamustoimet terveydenhuollon alalla

« Paihdelaaketieteen yhdistys ry: koulutusvaliokunnan jasen 2017-18 ja puheenjohtaja 2019 ->, hallituksen varajasen
2019 ja jasen 2020 ->

* Paihdelaaketieteen erityispatevyystoimikunnan jasen 2018 ->
« A-klinikkasaation eettisen lautakunnan jasen 2019 ->

* Muuta
* Valviran pysyva asiantuntija 12/2020 ->
* Paihdelaaketieteen yhdistyksen valitsema vuoden paihdelaakari 2019
*  Tiimi-lehden kolumnisti 2018 ->
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Kannabiksen farmakologiaa

* Puoliintumisaika plasmassa
* 1-6 hepasaannollisessa kaytossa
e 20-36 h saannollisessa kaytossa

* Puoliintumisaika virtsassa30h ... 3-4 paivaa

* Veri/ plasma-suhde noin 0,5-0,6 eli pitoisuus veressa =
puolet plasman pitoisuudesta
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Kannabis veressa

» Tetrahydrokannabinoli (THC) nakyy tunteja ja inaktiivinen
karboksitetrahydrokannabinoli muutaman vrk

* Kroonisessa kaytossa THC varastoituu ja sita vapautuu
nitaasti jopa kayton loputtua, havaitusta pitoisuudesta ei voi
askea pitoisuutta aiemmalla hetkella

Alkoholin kanssa THC-maksimipitoisuudet korkeampia

* Pitoisuus ei suoraan kerro vaikutusta, esim. paihtymysta
 Vaikutusten alku, huippu ja kesto vaihtelee (annostelu, toleranssi)
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VAS score (mm)
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Lahde: Huestis MA, Smith ML. Cannabinoid Markers in Biological

Tulkinnan haasteita

Kannabiksen pitoisuus-
vaikutus-kayra ei ole
lineaarinen

Osittainen toleranssi —>
kroonisessa kaytossa
tarvitaan isompi THC-
pitoisuus

Fluids and Tissues: Revealing Intake. Trends Mol Med. 2018
Feb;24(2):156-172. doi: 10.1016/j.molmed.2017.12.006. PMID:

29398403.
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Veri: muut kannabinoidit

* CBD (kannabidioli), CBN (kannabinoli), CBG (kannabigeroli),
THCV (A9-tetrahydrokannabivariini)

* Loydettavissa veresta lyhyen aikaa
* CBD ja CBN nakyvat <4 h jopa kroonisessa kaytossa

* Teoriassa CBG, CBN ja THCV voisi sopia esim. rattijuopumus- tai
myrkytysepailyjen tulkintaan

» Jos eiloydy, silla ei voi poissulkea juuri tapahtunutta kayttoa
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Kannabis virtsassa

 THCCOOH (tetrahydrokannabinolihappo) aikaikkuna paivista
(satunnaiskayttaja) viikkoihin-kuukausiin (krooninen
kayttaja)

* Tutkimusnayttoa vaikea saada siita, kuinka kauan on

mahdollista nakya, yleensa oheiskayton mahdollisuus
etenkin pitemmissa tutkimuksissa (yleensa kesto max 30 vrk)

* Onko kaytto tapahtunut askettain
 Kliinisessa tyossa perustuu anamneesiin, ei seulaan
« THCCOOH-kreatiniini-suhde, matemaattiset mallit

* Naisilla saattaa kroonisessa kaytossa nakya pidempaan
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Kannabis syljessa

 Ei-invasiivinen ja helppo naytteenotto,
sukupuolisensitiivinen, naytteenotossa manipulaation

mahdollisuus pienempi kuin virtsalla

e THCjaTHCCOOH

 Aikaikkuna noin 24 h, analyysimenetelmasta ja cut off -
rajasta riippuen

 Eitaytta varmuutta, kuinka kauan nakyy kroonisen kayton
jalkeen
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Esimerkki kannabispitoisuuksista
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Huestis MA. Human cannabinoid pharmacokinetics. Chem Biodivers. 2007 Aug;4(8):1770-804. doi: 10.1002/cbdv.200790152.
PMID: 17712819; PMCID: PMC2689518. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2689518/
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Hiukset

* Happamat aineet eivat yhta hyvin kulkeudu hiuksiin ja pysy
siella kuin emaksiset

 THCCOOH sulkee pois passiivisen altistumisen

* Voidaan osoittaa runsas paivittainen tai lahes paivittainen
kaytto, satunnaiskayton osoittamiseen ei riittavan herkka

o Aikaikkuna 3 kk
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Hengitysilma

* Hengitys filtteriin, johon kannabis jaa, tulos analysoidaan
laboratoriossa
 Vaatii hyvin pienten pitoisuuksien osoituskykya

 Aikaikkuna satunnaiskayttajalla <2 h, kroonisella<4 h

* Tulevaisuuden mahdollisuus, toistaiseksi kayttoa rajoittaa
vieritestausmahdollisuuden puute

 Tulevaisuuden mahdollisuus seurata videovalitteisesti tai
etasovelluksella puhallus- tai sylkinaytetta?
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Hiki

* Hiesta (sweat patch testing) voidaan havaita viikon sisalla
tapahtunut kannabiksen kaytto

* Polttaminen, p.o. ei valttamatta nay

« Kaytetty esim. elinkautisvankien valvonnassa viikoittaisten
tapaamisten valilla

* Laajempaa kayttoa hidastaa tarjonnan puute, vain yksi
kaupallinen valmistaja toistaiseksi

thl Margareeta Hakkinen 4.3.2021 12



Sikion kannabisaltistus

* Napanuoran veri
* Synnytysta edeltanyt kaytto
* Mekonium

« Kerattava 1-2 paivan kuluessa syntymasta

« Kaytto nakyy ainakin viimeiselta trimesterilta alkaen (jopa 2.
trimesterilta)

 Hiukset
* Maaritykset voi tehda 3 kk ikaan saakka
 Hiukset alkavat kasvaa vasta 3. trimesterilla
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Passiivinen kannabiksen polttaminen

* Tietoinen passiivinen altistuminen: vahingossa ei mitattavia
pitoisuuksia tule

* Polttajien maara tilassa, kannabiksen vahvuus, tilan koko ja
ilmastointi, aika altistumisen paattymisesta

* Mita seulotaan
* Veri: THC ja THCCOOH mitattavissa hyvin matalina pitoisuuksina
* Virtsa: THCCOOH voi esiintya, mutta jaa alle cut offin 50 ng/ml

* Hiukset, sylki: THC voi olla kontaminaatio ymparistosta, mutta
THCCOOH tulee vain aktiivisesta kaytosta
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Ladkekannabis

* Matala THC/korkea CBD: THC voi nakya

* Pelkka CBD 300 mg p.o.: THC/THCCOOH ei nakynyt
tutkimuksessa veressa eika virtsassa yli cut off -rajan

* Dronabinoli (A(9)-tetrahydrokannabinoli)
* THC-pitoisuudet seerumissa: occasional users 1,2-6,2 ng/ml, heavy
users 4,4-9,2 ng/ml
* Ajokyky todennakoisesti huonontunut THC-pitoisuudesta
riippumatta kaikilla hoitoannoksilla
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Sativex-suihke ja THC- ja CBD-pitoisuudet

The pharmacokinetics and the pharmacodynamics of

cannabinoids

4 B THC & CBD

Plasma concentration (ng/mlL)
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Adapted from: Stott CG, White L, Wright 5, Wilbraham D, Guy GW. A phase | study to assess the
single and multiple dose pharmacokinetics of THC/CBD oromucosal spray. Eur J Clin Pharmacol.

Mean plasma concentration-time
curve following oromucosal

administration of single dase
10.82 mg THC and 10.0 mg CBD to
fasted, healthy male subjects.

2013 May;69(5):1135-47. THC = delta-9-tetrahydrocannabinol, CBD = cannabidiol

< BJC

British Journal of
Clinical Pharmacology

Lahde: Lucas CJ, Galettis P,
Schneider J. The
pharmacokinetics and the
pharmacodynamics of
cannabinoids. Br J Clin
Pharmacol.2018
Nov;84(11):2477-2482. doi:
10.1111/bcp.13710. Epub 2018
Aug 7. PMID: 30001569; PMCID:
PMC6177698.
https://bpspubs.onlinelibrary.w
iley.com/doi/full/10.1111/bcp.1
3710
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Synteettiset kannabinoidit

* Analytiikan haasteet: potentteja, pienet pitoisuudet, nakyvat
vain lyhyen aikaa

* Immunologinen (pika)seula ei yleensa tunnista, ellei rakenne
olisi hyvin THC:n kaltainen - yleensa ei ole

* Kannabisvarmistuksessa varmistetaan yleensa vain
THCCOOH, synteettiset eivat tule esille

* Laajassa virtsaseulassa nakyy, jos tunnetaan tutkittavien
aineiden metaboliitit, kanta-aineet eivat nay virtsassa

* Esim. poliisin ja tullin takavarikoimista naytteista lisataan
metaboliitit, kun ne ovat saatavilla
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THL:n synteettisten kannabinoidien loydokset

* Elavien naytteet 2017-20:

Yhdiste 2017 2018 2019 2020
5F-MDMB-PICA M7 0 2
5F-ADB M7 3 0
5F-ADB M2 3 0
AB-FUBINACA-karboksyylihappo 3 8 1 0

* Vainajien naytteet:

* V.2018, 1 loydos kutakin: AB-PINACA, AB-FUBINACA
* V.2012, 1 loydos kutakin: JWH-018, AM-2201
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