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The skin drug delivery systems have evolved during the last decades from 
mainly application onto wound healing or infection, to more compact drug 
delivery carriers. Thus, nowadays, drug delivery systems, through the skin, 
ensure high precision and accuracy leading to skin quality improvement. 
The trend is to decrease the drug carriers’ size in order to achieve better 
permeability through crooked skin. To this end, a novel class of materials, 
nanofibers, are recently employed. 
Nanofibers have a potential in many fields, including biomedical, such as 
regenerative medicine, tissue, engineering and biosensing. Nanofibers 
offer operational advantages, such as porosity as well as high specific 
surface areas, properties of significant importance in drug delivery and 
wound healing. 
This review article elaborates on the advancement of using nanofibers in 
topical drug delivery systems and skin wound healing.

SUMMARY

1. Introduction

The skin is the largest organ of the human body cov-
ering 16% of body weight. It performs several crucial 
functions, including body protection from the external 
environment, regulation of the body temperature and 
permission of the sensations of touch, heat and cold. 
The skin is comprised of three layers: epidermis, der-
mis and the deeper subcutaneous tissue1. The skin has 
been studied for drug delivery for a variety of reasons. 
Its large surface area makes it an interesting route 
of administration, the first pass metabolism can be 
avoided and the bioavailability of drugs with narrow 
therapeutic window can be improved. Moreover, the 
ease of drug administration through the skin leads to 

good patients’ compliance particularly in the case of 
children and the elderly.

Skin drug delivery systems can be either topical 
or systemic. Topical drug delivery through the skin 
is primarily intended against antimicrobial and an-
ti-fungal, keratolytic agents and local anesthetics. Skin 
wounds are usually treated locally and their healing 
depends on the size, depth and extend of the particular 
wound2,3. On the other hand, transdermal drug deliv-
ery is intended for a systemic drug effect with the skin 
merely acting as the drug’s entryway into the body. 
Examples of transdermal drug delivery include trans-
dermal patches used for smoking cessation, buprenor-
phine fentanyl for chronic pain, etc.

To facilitate skin penetration chemical agents, such 
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as fatty acids, phospholipids and surfactants have been 
used. Various physical methods, such as skin hydration, 
radiofrequency and high-pressure jets, have also been 
applied4. During the past few years researchers have 
utilized nanotechnology, as an alternative in drug de-
livery through the skin. Nanofibers are tiny fibers (na-
nometer range), their structure resulting from a variety 
of covalent bonds via different polymers and thus, have 
diverse physical properties and applications. There are 
many methods available for the production of nano-
fibers including self-assembly, template synthesis and 
thermal induced phase separation, the most common, 
though, being electrospinning. Nanofibers have found 
many technological and commercial applications in 
medicine, such as tissue engineering and cancer di-
agnosis, but also in pharmaceutics as drug delivery 
systems5-7. Depending on the selected natural and syn-
thetic biodegradable polymers8-12 used in nanofibers’ 
construction and the electrospinning parameters, na-
nofibrous systems can be designed to provide immedi-
ate or modified dissolution profiles13-16.

This review article elaborates on the advancement of 
using nanofibers in topical drug delivery systems and 
skin wound healing.

The examples of nanofibers presented herein, as 
topical drug delivery systems or wound healing, show 
that these systems have a profound impact on clinical 
outcomes.

2. Electrospun Nanofibers for topical drug delivery.

2.1 Introduction to electrospinning 

Electrospinning is a facile, user-friendly and inexpen-
sive process used for the fabrication of nanofibers. 
Electrospinning was first patented by Cooley in 190017, 
and has gained popularity in the last 20 years for use 
in medical and pharmaceutical applications, such as in 
nanofiber drug delivery systems. The typical setup in-
cludes at least one syringe pump, a polymer solution 
with or without the drug, a source electrode, a high 
voltage supply and a collector electrode (Figure 1). 
During the electrospinning process, an electric field is 
applied to a viscous polymer solution, thus inducing 
charge to the polymer and the needle. When the charge 

repulsion force exceeds the surface tension, a jet is ini-
tiated from the needle tip “Taylor cone”, which creates 
extremely thin, elongated droplets with a very large 
surface area. As the solvent rapidly evaporates from 
these droplets, nanosized fibers are created, which are 
attracted to an oppositely charged or grounded collec-
tor, resulting to the formation of a non-woven, solid, fi-
brous mat. The collector may be stationary or rotating 
and/or translating. Figure 1 shows a scanning electron 
micrograph of an electrospun fiber mat. In the elec-
trospinning process, fiber formation is dependent on 
a variety of solution and process parameters18. These 
include polymer concentration, polymer molecular 
weight, surface tension, solution viscosity, conductivity 
of the polymer, nature of solvent, flow rate of the feed, 
field strength/voltage, type of collector, and distance 
between the needle tip and the collector Figure 2. This 
process can create fibers with a diameter ranging from 
2 nm to greater than 5 μm, but most commonly fiber di-
ameters from about 10 to several hundreds of nanom-
eters19. Through the optimization of these parameters 
and atmospheric conditions (e.g., humidity and tem-

Figure 1: Schematic illustration of a typical electros-
pinning setup.
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perature), electrospinning can be used to produce na-
nofibers with a desired diameter and morphology for 
a targeted clinical application. Figure 1 demonstrates 
the standard electrospinning process used to produce 
drug delivery systems. The drug is either co-dissolved 
or finely dispersed in the polymer solution. 

2.2 Electrospun nanofibers as topical drug delivery sys-
tems

Electrospun fiber mats offer several desirable features 
as topical drug delivery systems: 

(a) The electrospinning process can be used to form 
nanofibers from a wide variety of solutions of both nat-
ural polymers (chitosan, fibronectin, gelatin, collagen, 
silk, ethyl cellulose, etc) and synthetic polymers (e.g., 
PLA, PGA, PLGA, tyrosine-derived polycarbonates, 
polycaprolactone, polyurethane, polyvinylpyrrolidone 
(PVP) polyvinylalcohol, or combinations18. 

(b) Fiber mats have high surface area-to-volume 
ratios thus providing efficient delivery of both hydro-
philic and hydrophobic drugs19. 

(c) The drug release profile can be adjusted to meet 
specific clinical applications upon modulation of a va-
riety of parameters, such as the drug to polymer ratio, 
morphology, fiber diameter, and/or porosity20. Anoth-
er approach used to modulate drug release is to func-
tionalize the nanofibers; surface graft polymerization 
is an indicative example21. 

(d) Electrospun meshes can be used for sustain re-
lease, thus reducing the frequency of topical application.

(e) Nanofiber mats are malleable, making them suit-
able for topical drug delivery applications. 

(f) Electrospun fiber mats have high porosity, ac-
companied by interconnectivity, which can play a cru-
cial role in mass transport22,23. 

(g) Nanofibers can be incorporated into wound 
dressings, as part of a drug-releasing wound treat-
ment system. 

3. Topical applications of electrospun nanofiber 
drug delivery systems

3.1 Nanofibers for infected skin treatment

Topical delivery of antibiotics is beneficial for skin in-
fections treatment. Researchers have used nanofibers 
loaded with various antimicrobials, such as fusidic 
acid24,25, tetracycline hydrochloride26, iodine27, cefazo-
lin28, mupirocin29, silver nanoparticles30-32, gentamycin 
sulfate33 and cefoxitin sodium34 and the in vitro results 
have shown a promising alternative in comparison to 
traditional treatments.

3.2 Nanofibers in chronic wounds and wound healing

Worldwide, but especially in developing countries the 
human skin wounds are a major problem and a threat 
for public health and economy35. Normal cutaneous 
wound healing includes three time-dependent phases: 
inflammation that starts immediately after the injury, 
new tissue formation, and finally tissue reorganization, 

Figure 2: SEM images of electrospun fiber mats at varying electrospinning polymer solutions (modified from [15]) 
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where scar tissue is formed36. Appropriate wound care 
is necessary to assist prompt recovery from the inju-
ry. In cases of deep burns or chronic wounds, dress-
ings play an important role to protect the wound from 
extraneous matters, but also have to be permeable to 
oxygen, maintain a moist wound environment, and ab-
sorb simultaneously the exudates. Moreover, they aid 
wound closure acceleration, thus enhancing aesthetic 
appearance after recovery37. 

Nanofibers are an excellent choice for wound heal-
ing as their highly porous nature can help cellular res-
piration and create ideal surrounding to aid in wound 
healing. There are many electrospun nanofiber appli-
cations, such as sutures, wound dressings, dermal/ep-
idermal regeneration patches and nanofibers scaffolds 
combined with skin cells and stem cells38-41. Electro-
spun nanofibers control drug release at different times 
and stages in order to improve the outcomes of wound 
healing. Even more, electrospinning is able to produce 
fibers which can be used as ink for skin tissue 3D print-
ing42-45. Furthermore, depositing silver and zinc can 
enhance wound healing because they provide electric 
fields which improve the migration to direct cell46.

Many researchers have reported on the incorpora-
tion of epidermal growth factor EGF47-50, basic fibroblast 
growth factor51,52, vascular endothelial growth factor and 
platelet-derived growth factor-BB53 into electrospun 
nanpfibers as a strategy for accelerating wound healing. 
Another group of researchers have incorporated Vitamin 
C, hydrocortisone, insulin, triiodothyronine, EGF and Vi-
tamin D3 into PLGA/collagen nanofibers and tested their 
potential use in wound healing applications in vitro54.

3.3 Nanofibers in cosmetics and skin care

Nanofibers are an excellent choice for cosmetic skin 
care masks, due to their ability to form the exact shape 
of the undermining skin55 and for the incorporation 
of various therapeutic substances. Many groups have 
produced Vitamin A or E loaded nanofibers for poten-
tial use in cosmetic applications56,57.

3.4 Nanofibers in local anesthetics

Another use of nanofibers is for topical analgesia. Elec-

trospun fibers have been developed, using bupivacaine 
for local pain management and sustained release was 
achieved in vivo with rat models58. Another group of 
researchers have developed a three-layered nanofiber 
system comprising of PLGA/collagen fibers (two outer 
layers) and PLGA/gentamycin/vancomycin/lidocaine 
(inner layer). The outcomes showed promising results 
for the infected wounds in an in vivo rat model59.

3.5 Nanofibers in keloids regression

Since dexamethasone has been shown to prevent ke-
loids growth beyond the margins of the original injury, 
it was embedded into PLGA nanofibers and the results 
indicated that keloids were significantly reduced in 
size compared to silicon gel sheet-treated controls in 
vivo in mouse models60. 

3.6 Nanofibers as antifungal skin treatment

Nanofibers-based dressings can also be used to deliver 
antifungals to the affected area. So, Fluconazole-loaded 
Eudragit nanofibers were incorporated into a gel for-
mulation for topical application. This nanofiber loaded 
gel system appeared to be more effective compared to 
nanofibers alone in drug release profile and the fungal 
growth was efficiently controlled in vivo61. 

3. Conclusions

Although electrospinning is not a contemporary tech-
nology, in the recent years it has attracted considerable 
attention, due to the technique’s offering advantages 
(high surface to volume ratio, user-friendly operation, 
cost-effectiveness, etc.) making it ideal for applica-
tions in the medical and pharmaceutical areas. In the 
past few decades, electrospinning techniques have 
advanced even more and the use of materials, such as 
natural and synthetic polymers has allowed the gen-
eration of ultra-thin fibers with various diameters and 
morphologies. 

Nanofibers have exhibited a surprising performance 
for topical drug delivery due to high surface area to 
volume ratio as well as high porosity and flexibility, 
and so fiber-based systems, like gels, films, hydrogels 
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and wound dressings, have been produced. The drug 
release from nanofibers can be adjusted by controlling 
the nanofiber diameter, its mode of encapsulation or 
changing the morphology to core-shell type.

Future perspectives of nanofibers in the area of top-
ical drug delivery and wound healing include fabrica-

tion, in an industrial scale, of uniform nanofibers with 
the desired morphological, mechanical and chemical 
characteristics. Moreover, drug loading content and effi-
ciency, removal of residual organic solvent, effect of the 
initial burst drug release and assurance of a required 
release profile, should be studied interdisciplinary. 

Τα συστήματα χορήγησης δραστικών ουσιών, μέσω του δέρματος, έχουν εξελι-
χθεί σημαντικά τις τελευταίες δεκαετίες σε πιο συμπαγείς φορείς δραστικών ου-
σιών απ΄ ότι στο παρελθόν, όπου εστιάζοντο στην απλή εφαρμογή, την επούλω-
ση πληγών ή τη μόλυνση. Τα σύγχρονα συστήματα εξασφαλίζουν υψηλή ακρίβεια 
με αποτέλεσμα τη βελτίωση της ποιότητας του δέρματος. Η τάση είναι η μείωση 
του μεγέθους των φορέων προκειμένου να επιτευχθεί καλύτερη διαπερατότητα 
μέσω του μολυσμένου δέρματος. Για το σκοπό αυτό, πρόσφατα χρησιμοποιήθη-
κε μία νέα κατηγορία υλικών, οι νανοΐνες.
Οι νανοΐνες έχουν εφαρμογή σε πολλούς τομείς, συμπεριλαμβανομένων της βιοϊ-
ατρικής, της μηχανικής, καθώς και της βιοαισθητικής. Οι νανοΐνες διαθέτουν πολ-
λά πλεονεκτήματα, όπως πορώδες, καλύπτουν μεγάλα εμβαδά επιφανείας, κ.α., 
ιδιότητες που είναι πολύ σημαντικές για τη χορήγηση δραστικών ουσιών και την 
επούλωση τραυμάτων.
Το συγκεκριμένο άρθρο επισκόπησης αναφέρεται στην πρόοδο που έχει επιτευ-
χθεί στη χρήση των νανοϊνών σε τοπικώς εφαρμοζόμενα συστήματα χορήγησης 
δραστικών ουσιών και στην επούλωση τραυμάτων του δέρματος.

ΛΕΞΕΙΣ ΚΛΕΙΔΙΑ:
Νανοΐνες, τοπική 

χορήγηση δραστικών 
ουσιών, δέρμα, 

επούλωση τραυμάτων 
του δέρματος
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Τα άλατα του αργιλίου, όπως είναι το υδροξυχλωριούχο αργίλιο, εισήχθη-
σαν στην αγορά από το 1947 και αποτελούν δραστικά συστατικά αντιι-
δρωτικών προïόντων που εφαρμόζονται στην περιοχή της μασχάλης και 
του στήθους. Oι ακριβείς επιδράσεις της μακροχρόνιας και τακτικής χρή-
σης αλάτων του αργιλίου σε αντιιδρωτικά προïόντα παραμένουν άγνω-
στες. Ώστόσο, το αργίλιο έχει ενοχοποιηθεί για την εμφάνιση καρκίνου 
του μαστού καθώς προκαλεί τροποποιήσεις στο DNA και κληρονομικές 
αλλαγές στη γονιδιακή έκφραση. Υπάρχουν δημοσιεύσεις που ισχυρίζο-
νται ότι το αργίλιο με τη μορφή του χλωριούχου αργιλίου ή με τη μορφή 
του υδροξυχλωριούχου αργιλίου μπορεί να παρέμβει στη λειτουργία των 
υποδοχέων οιστρογόνων MCF7 που σχετίζονται με την εμφάνιση καρκινι-
κών κυττάρων στην περιοχή του μαστού. Τα παραπάνω εντάσουν το αρ-
γίλιο στη λίστα των μετάλλων που είναι ικανά να εμπλακούν στη δράση 
των οιστρογόνων και καλούνται μεταλλοοιστρογόνα (metalloestrogens). 
H χρήση αντιïδρωτικών προïόντων που περιέχουν αργίλιο έχει συνδεθεί 
επίσης με αυξημένο κίνδυνο εκδήλωσης Alzheimer λόγω της συστηματι-
κής συσσώρρευσης αργιλίου, ωστόσο, η παραπάνω υπόθεση είναι αμφι-
λεγόμενη.

ΠΕΡΙΛΗΨΗ

1. Εισαγωγή- Δομή του δέρματος 

Το δέρμα καλύπτει όλη την εξωτερική επιφάνεια 
του σώματος και εμφανίζει πολλαπλές λειτουργί-
ες. Έίναι όργανο προασπιστικό των υποκείμενων 
ιστών από τις επιδράσεις του περιβάλλοντος, την 
αποξήρανση και την είσοδο ξένων οργανισμών. Έί-
ναι επίσης αισθητήριο όργανο γιατί περικλείει τις 
ελεύθερες περιφερικές απολήξεις των αισθητικών 
νεύρων. Έπιπρόσθετα ρυθμίζει τη θερμοκρασία 
του σώματος και είναι όργανο αποβολής άχρηστων 

ουσιών με τον ιδρώτα. Το δέρμα αποτελείται από 
τρεις στιβάδες: την επιδερμίδα, το χόριο και τον 
υποδόριο ιστό1. 

Η επιδερμίδα από εξωτερικά προς το χορίο 
αποτελείται από 5 υποστιβάδες, την κεράτινη 
στιβάδα (stratum corneum), τη διαυγή στιβάδα 
(stratum lucidum), την κοκκιώδη στιβάδα (stratum 
granulosum), την ακανθωτή στιβάδα (stratum 
spinosum) και τη βλαστική στιβάδα (stratum 
basale). Η κερατίνη στιβάδα βρίσκεται εντελώς επι-
φανειακά και συνεχώς νεκρώνεται, αποπίπτει και 
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ανανεώνεται. Στη στιβάδα αυτή τα κύτταρα έχουν 
χάσει τους πυρήνες τους και σχεδόν όλα τα κυττα-
ροπλασματικά όργανα και στοιχεία, ακόμη και τα 
κοκκία κερατινοϋαλίνης. Τα κύτταρα είναι επίπεδα 
και γεμάτα με κερατίνη, με τη μορφή δεσμίδων από 
ίνες, ενσωματωμένα σε ένα αδιαφανές νηματοειδές 
συστατικό2. Η κεράτινη στιβάδα κατέχει το 10%-
15% της συνολικής ποσότητας νερού που είναι 
αποθηκευμένο στην επιδερμίδα. Η βλαστική στι-
βάδα είναι το όριο ανάμεσα στο χόριο και την επι-
δερμίδα και αποτελείται από λεπτότερες στιβάδες 
που περιέχουν και τη μελανίνη (χρωστική του δέρ-
ματος) και μέσω των οποίων πραγματοποιείται η 
αναγέννηση του δέρματος. Στη διαφορετική ποσό-
τητα μελανίνης οφείλεται η διαφορετική χροιά του 
δέρματος μεταξύ των διαφόρων φυλών, αλλά και 
μεταξύ ατόμων της ίδιας φυλής. Η βλαστική στιβά-
δα κατέχει περίπου το 8% του νερού που βρίσκεται 
αποθηκευμένο στην επιδερμίδα γίνεται όλο και λε-
πτότερη με τη γήρανση και χάνει την ικανότητά της 
να συγκρατεί νερό.

Το χόριο αποτελείται από συνδετικό ιστό με ελα-
στικές ίνες και άφθονα αιμοφόρα και λεμφοφόρα 
αγγεία και νεύρα. Έίναι συμπαγές και ελαστικό 
και διαφέρει κατά πάχος στις διάφορες περιοχές 
του σώματος. Έίναι περισσότερο παχύ στα πέλμα-
τα και στις παλάμες, στη ραχιαία επιφάνεια του 

σώματος και στα άκρα. Το πάχος του χορίου είναι 
ελάχιστο στα βλέφαρα, στο όσχεο και το πέος. Στην 
επιφάνεια του χορίου δημιουργούνται αισθητικές 
και αγγειακές θηλές. Μέσα στο χόριο ή από κάτω 
υπάρχουν οι ιδρωτοποιοί αδένες, οι σμηγματογόνοι 
αδένες και ο βολβός των τριχών.

Ο υποδόριος ιστός συνδέει το χόριο με τα υπο-
κείμενα και στα διάκενα του υπάρχει το υποδόριο 
λίπος.

1.1 Διαδερμική απορρόφηση

Το δέρμα αποτελεί φυσιολογικό φραγμό που παρε-
μποδίζει την είσοδο βλαβερών ουσιών στο σώμα, 
συμπεριλαμβανομένου και του νερού. Οι παράγο-
ντες που καθορίζουν τη διαδερμική απορρόφηση 
των ουσιών που διαπερνούν το φραγμό του δέρμα-
τος είναι:
  Τα φυσικοχημικά χαρακτηριστικά των ενώσε-

ων
  Το μέσο με το οποίο εφαρμόζονται στο δέρμα
  Διάφοροι άλλοι φυσιολογικοί παράγοντες

Η ακεραιότητα του φραγμού του δέρματος εξαρ-
τάται από το βαθμό ενυδάτωσης της κερατίνης 
στιβάδας. Η κερατίνη στιβάδα η οποία έχει πάχος 
8-15μm αποτελεί και τον κυριότερο φραγμό της δι-
αδερμικής απορρόφησης ουσιών. Αποτελείται από 
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αρκετά στρώματα επίπεδων κερατινοκυττάρων τα 
οποία περιβάλλονται από λιπίδια και παίζει καθο-
ριστικό ρόλο στη διατήρηση της υγρασίας του δέρ-
ματος χάρη στο φυσικό παράγοντα ενυδάτωσης 
(NMF, Νatural Moisturizing Factor), σχήμα 1. Τα 
κερατινοκύτταρα είναι φτιαγμένα από μία άμορφη 
μήτρα από λιπίδια και πρωτεΐνες μέσα στην οποία 
βρίσκονται τα ινίδια κερατίνης. Ο μεσοκυττάριος 
χώρος αποτελείται από ουδέτερα λιπιδία, υψηλά 
ποσοστά χοληστερόλης και κορεσμένα λιπαρά οξέα 
τα οποία σχηματίζουν τη λιπιδική διπλοστοιβάδα. 
Στο μεσοκυττάριο χώρο οφείλεται και η δυσκολία 
διόδου ουσιών μέσω του δέρματος. Τα σύμπλοκα 
των φωσφολιπιδίων με τις πρωτεΐνες της λιπιδικής 
διπλοστιβάδας σχηματίζουν υδρόφοβες και υδρό-
φιλες θύρες3. Τα μόρια διαφόρων χημικών ενώσε-
ων μπορεί να διαχέονται τόσο μέσω των κερατινο-
κυττάρων όσο και μέσω του μεσοκυττάριου χώρου.

Η κερατίνη στιβάδα προβάλει τη μεγαλύτερη 
αντίσταση στη διαδερμική διαπερατότητα ενός 
μορίου και με τον τρόπο αυτό ελέγχει τη διαπερα-
τότητα από το δέρμα. Στο εσωτερικό της κερατί-
νης στιβάδας είναι εγκλωβισμένο το νερό που δη-
μιουργεί την κύρια αντίσταση. Τα υδατοδιαλυτά 
μόρια διέρχονται μέσω των κερατινοκυττάρων, 
ενώ τα λιποδιαλυτά μόρια διέρχονται πιθανώς 
μέσω των λιπιδικών περιοχών, ενδοκυτταρικών 
και μεσοκυτταρικών. Μετά την κερατίνη στιβάδα, 
κατά βάση λιπιδικής φύσεως, τα μόρια πρέπει να 
διέλθουν από τα βαθύτερα στρώματα της επιδερ-
μίδας και το κυρίως δέρμα και να φτάσουν τελικά 
στα τριχοειδή αιμοφόρα αγγεία του περιφερικού 
κυκλοφορικού συτήματος και να απορροφηθούν. 
Η διαπερατότητα του δέρματος αυξάνεται με αύ-
ξηση της ενυδάτωσης του, ενώ ταχύτερη διαδερ-
μική απορρόφηση εμφανίζουν ενώσεις που είναι 
αμφολύτες4. Το ενδιαφέρον της κοσμητολογίας 
εστιάζεται στην εύρεση συνθηκών για την αύξη-
ση της διαπερατότητας θεραπευτικών συστατι-
κών και της μείωσης της διαπερατότητας άλλων 
συστατικών των καλλυντικών προϊόντων των 
οποίων η απορρόφηση από το δέρμα δεν είναι 
επιθυμητή. Στην τελευταία κατηγορία υπάγονται 
και ενώσεις που χρησιμοποιούνται για την παρα-
σκευή των αντιιδρωτικών προϊόντων.

1.2 Ιδρωτοποιoί αδένες 

Οι ιδρωτοποιοί αδένες διακρίνονται σε μικρούς και 
σε μεγάλους ή οσμηγόνους αδένες (σχήμα 2). Οι 
μικροί ιδρωτοποιοί αδένες είναι μεροκρινείς και εκ-
κρίνουν κατευθείαν στο δέρμα και βρίσκονται στις 
πιο πολλές περιοχές του σώματος. Ο άνθρωπος έχει 
περίπου τρία εκατομμύρια μικρούς ιδρωτοποιούς 
αδένες, και είναι πολυπληθείς ειδικά στις παλάμες 
των άκρων χειρών και στα πέλματα. Οι αδένες αυτοί 
παράγουν τον ιδρώτα, μέσω του οποίου αποβάλλο-
νται από τον οργανισμό διάφορες άχρηστες ουσίες 
και νερό με αποτέλεσμα να ρυθμίζεται η θερμοκρα-
σία του σώματος. Αποτελούνται από το εκκριτικό 
μέρος που βρίσκεται μέσα στο χόριο και από έναν 
εκφορητικό πόρο, ο οποίος εκβάλλει με υποστρόγ-
γυλο στόμιο στην επιφάνεια του δέρματος. Το εκκρι-
τικό μέρος του αδένα είναι περιελιγμένο και ακολου-
θεί μια ευθεία ή λοξή πορεία μέσα στο χόριο, αλλά 
καθίσταται σπειροειδής, καθώς διέρχεται από την 
επιδερμίδα ως το στόμιο του, έναν εκφορητικό πόρο. 

Οι μεγάλοι αδένες ή αλλιώς οσμηγόνοι αδένες 
είναι συγκεντρωμένοι κυρίως στη μασχάλη, στην 
άλω του μαστού, στην περιοχή των έξω γεννητικών 
οργάνων και στην περιοχή του πρωκτού. Οι αδένες 
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αυτοί είναι αποκρινείς και εκκρίνουν μέσα στα θυ-
λάκια των τριχών μετά την εφηβεία έκκριμα ιδιά-
ζουσας και χαρακτηριστικής οσμής. Οι οσμηγόνοι 
αδένες είναι περισσότεροι στις γυναίκες.

Οι αποκρινείς αδένες ανάλογα με τη θέση που 
βρίσκονται από την εφηβεία και μετά, αρχικά βγά-
ζουν έναν άοσμο στείρο από μικρόβια ιδρώτα. Συ-
μπαρασύρουν όμως λιπίδια από το σμήγμα που δια-
σπώνται σε ελεύθερα λιπαρά οξέα που δυσοσμούν. 
Η λειτουργία τους σταματά στην κλιμακτήριο και 
γίνεται πιο έντονη κατά την κύηση και την έμμυνο 
ρύση. Οι μεροκρινείς (εξωκρινείς) αδένες ρυθμί-
ζουν τη θερμοκρασία του σώματος με την έκκριση 
του ιδρώτα ο οποίος εξατμιζόμενος προκαλεί ψύξη 
του δέρματος. Οι μεροκρινείς αδένες αρχικά εκ-
κρίνουν ένα διαυγές, αραιό υδατικό διάλυμα στην 

επιφάνεια του δέρματος. Η τελικά δυσάρεστη οσμή 
του ιδρώτα οφείλεται τόσο στην αποσύνθεση του 
πλούσιου σε οργανικές ουσίες εκκρίματος των απο-
κρινών αδένων από τα βακτήρια του δέρματος όσο 
και στην αποβολή μέσω του ιδρώτα συστατικών 
των τροφών που μυρίζουν. Η δυσάρεστη οσμή προ-
έρχεται κυρίως από λιπαρά οξέα (βουτυρικό, κα-
πρυλικό) και από προϊόντα διάσπασης πρωτεινών. 
Το pH του ιδρώτα από όξινο αρχικά μετατρέπεται 
σταδιακά σε ουδέτερο pH~73,4.

2 Αντιιδρωτικά και αποσμητικά σκευάσματα 
2.1 Μηχανισμός δράσης των αντιιδρωτικών και 
των αποσμητικών προϊόντων

Τα αποσμητικά και αντιιδρωτικά σκευάσματα 
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έχουν σκοπό την παρεμπόδιση της υπερβολικής έκ-
κρισης ιδρώτα, την παρεμπόδιση της βακτηριακής 
αποσύνθεσης του ιδρώτα ή/και την κάλυψη της δυ-
σάρεστης οσμή του ιδρώτα με αρωματικές ουσίες.

Τα αποσμητικά προϊόντα έχουν σκοπό τη μείω-
ση της οσμής του παραγόμενου ιδρώτα. Περιέχουν 
αντιμικροβιακές ουσίες, αρώματα, ουσίες που δε-
σμεύουν τα δύσοσμα προϊόντα της αποσύνθεσης 
του ιδρώτα και πολλές φορές και αντιιδρωτικές 
ουσίες. Οι αντιμικροβιακές ουσίες αυτές πρέπει να 
έχουν ισχυρή αντιβακτηριακή δράση έναντι ευρέ-
ως φάσματος βακτηρίων, να να μην είναι τοξικές ή 
ερεθιστικές για το δέρμα, να είναι μην είναι φωτο-
ευαίσθητες, να είναι σταθερές και συμβατές με τα 
υπόλοιπα συστατικά του προϊόντος και να μην κα-
ταστρέφουν τα ρούχα4. 

Τα αντιιδρωτικά προϊόντα δρουν με εντελώς 
διαφορετικό τρόπο αναστέλλοντας την έκκριση 
του ιδρώτα. Τα αντιιδρωτικά αποτελούνται από 
άλατα μετάλλων (αργιλίου) που φράζουν τον πόρο 
του ιδρωτοποιού αδένα λόγω της καταβύθισης των 
πρωτεϊνών που προκαλούν (ενώνονται με τα ινίδια 
κερατίνης του πόρου), σχηματίζουν ένα είδος γέ-
λης που εμποδίζει τη ροή του ιδρώτα προς τα έξω. 
Η αντιιδρωτική δράση των αντιιδρωτικών σκευα-
σμάτων αξιολογείται με σύγκριση του ρυθμού πα-
ραγωγής ιδρώτα από την μασχάλη εθελοντών μετά 
την εφαρμογή του σκευάσματος με τον ρυθμό παρα-
γωγής ιδρώτα χωρίς την εφαρμογή σκευάσματος. Ο 
έλεγχος διεξάγεται κάτω από καθορισμένες συνθή-
κες θερμοκρασίας και σχετικής υγρασίας. Μετά από 
40λεπτη περίοδο παραμονής στο ρυθμισμένο χώρο 
γίνεται συλλογή του παραγόμενου ιδρώτα σε δύο 
διαδοχικές περιόδους διάρκειας 20 λεπτών και στη 
συνέχεια προσδιορισμός της ποσότητας του ιδρώτα 
με ζύγιση. Ο προσδιορισμός του παραγόμενου ιδρώ-
τα μπορεί να γίνει και με χρήση ηλεκτρονικού υγρό-
μετρου. Η αντιιδρωτική δράση εκφράζεται ποσοτικά 
με την εκατοστιαία ελάττωση του ρυθμού εφίδρω-
σης η οποία πρέπει να είναι μεγαλύτερη από 20%5.

2.2.Μορφές αντιιδρωτικών και αποσμητικών 
σκευασμάτων 

Στα τέλη του 19ου αιώνα κυκλοφόρησε στην αγορά 

το πρώτο εμπορικό αποσμητικό με την ονομασία 
MUM® από έναν εφευρέτη στη Φιλαδέλφεια των 
Η.Π.Α. το όνομα του οποίου έχει χαθεί στην ιστο-
ρία. Το πρώτο αντιιδρωτικό προϊόν κυκλοφόρησε 
το 1941 στις Η.Π.Α. με την ονομασία Stopette®6 και 
κατοχυρώθηκε με δίπλωμα ευρεσιτεχνίας από τον 
Jules Bernard Montenier. Ο Montenier αρχικά έλυσε 
το πρόβλημα της αυξημένης οξύτητας των διαλυ-
μάτων του χλωριούχου αργιλίου αλλά με μία ακόμη 
πατέντα το 1952 κατοχύρωσε την ειδική συσκευα-
σία του προϊόντος7 (σχήμα 3).

Τα roll-ons ανακαλύφθηκαν γύρω στο 1950 και 
λίγο αργότερα ανακαλύφθηκαν τα αερολύματα, 
τα οποία έγιναν αμέσως δημοφιλή γιατί επιτρέ-
πουν στο χρήστη να αποφεύγεται η επαφή του 
προϊόντος με τη μασχάλη αλλά και λόγω της ανά-
λαφρης αίσθησης που προσφέρουν. Μέχρι τα τέλη 
της δεκαετίας του ΄60 τα μισά από τα αποσμητικά 
που πωλούνταν στις Η.Π.Α. ήταν αερολύματα. Στις 
αρχές της δεκαετίας του ‘ 70 η δημοτικότητα των 
αερολυμάτων μειώθηκε λόγω της απαγόρευσης της 
χρήσης των προωθητικών χλωροφθορανθράκων, 
αλλά και της απαγόρευσης από τον FDA το 1977 
της χρήσης αερολυμάτων που περιέχουν ενώσεις 
του αργιλίου λόγω των ανησυχιών για τη μακρο-
χρόνια εισπνοή. Σταδιακά τα αντιιδρωτικά ραβδία 
γίνονται όλο και περισσότερο δημοφιλή.

Στη σημερινή εποχή τα αντιιδρωτικά και τα απο-
σμητικά προϊόντα κυκλοφορούν στην αγορά ως 
αερολύματα (aerosols), σκευάσματα περιστρεφό-
μενης σφαίρας (roll-ons), ραβδία (sticks), κρέμες 
και σκόνες. Στις Η.Π.Α. πλέον τα αποσμητικά θεω-
ρούνται καλλυντικά προϊόντα ενώ τα αντιιδρωτι-
κά σκευάσματα κατηγοριοποιούνται ως φάρμακα 
OTC.
 Σκευάσματα περιστρεφόμενης σφαίρας 

(roll on): Έίναι συνήθως γαλακτώματα ή υδατοαλ-
κοολικά διαλύματα στα οποία το ιξώδες αυξάνεται 
με προσθήκη παραγώγων κυτταρίνης, πυριτικών 
γαιών ή με πηκτές ακρυλικών πολυμερών. Έφαρ-
μόζονται στο δέρμα με τη βοήθεια ειδικής σφαίρα 
που είναι τοποθετημένη στο άκρο της συσκευασίας 
και η οποία σύρεται πάνω στο δέρμα και αποθέτει 
ομοιόμορφα το σκεύασμα.
 Αερολύματα (spray): Το αερόλυμα αποτελεί-
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ται συνήθως από 7-10% αντιιδρωτικό εναιώρημα 
και 90-93% μίγμα προωθητικών αερίων. Τo αντιι-
δρωτικό εναιώρημα περιέχει συνήθως άλατα αργι-
λίου διεσπαρμένα σε κάποιον ελαιώδη φορέα και 
ουσίες που υποβοηθούν τη διασπορά των αλάτων 
του αργιλίου. Τα αποσμητικά αερολύματα βασίζο-
νται σε αλκοολικά διαλύματα του αντιμικροβιακού 
παράγοντα.
 Ραβδία (sticks): Τα αποσμητικά ραβδία βα-

σίζονται στο σχηματισμό διαφανούς πηκτής κατά 
την αντίδραση στεατικού νατρίου με αιθανόλη. Η 
αιθανόλη μπορεί να αντικατασταθεί από λιγότερο 
πτητικές αλκοόλες, όπως η προπυλενογλυκόλη και 
η 1,3 βουτυλενογλυκόλη. Στα σκευάσματα αυτά δεν 
πρέπει να προστίθενται ουσίες με όξινη αντίδραση 
διότι προκαλούν υδρόλυση του στεατικού νατρίου. 
Τα αντιιδρωτικά ραβδία εκτός των άλλων συστατι-
κών έχουν ως κύριο συστατικό τη πτητική σιλικόνη 
η οποία λόγω του αδιάβροχου χαρακτήρα της προ-
στατεύει το δέρμα.
 Αντιιδρωτικές κρέμες: Οι αντιιδρωτικές 

κρέμες περιέχουν πάντα σε ποσοστό 15 έως 20% 
κάποιο όξινο άλας με αντισηπτικές ιδιότητες, γα-
λακτωματοποιητές και διυγραντικές ενώσεις όπως 
γλυκερίνη, προπυλενογλυκόλη, σορβιτόλη και πο-
λυαιθυλενογλυκόλη (PEG-400) σε συγκεντρώσεις 
3-10%.
 Αντιιδρωτικές σκόνες: Οι αντιιδρωτικές 

σκόνες είναι οι λιγότερες δραστικές από όλα τα 
αντιιδρωτικά προϊόντα και ως αντιιδρωτικό πα-
ράγοντα περιέχουν συνήθως σκόνη υδροξυχλωρι-
ούχου αργιλίου που επικαλύπτεται με πολυαιθυ-
λενογλυκόλη μεγάλου μοριακού βάρους. Ορισμένες 
φορές χρησιμοποιούνται και κατάλληλες ενώσεις 
ως απορροφητικά υγρασίας όπως καολίνης σε πο-
σοστό μέχρι 40%.
3. Άλατα του αργιλίου σε αντιιδρωτικά προϊόντα
Το τριχλωριούχο αργίλιο εμφανίσθηκε ως αντιι-
δρωτική ουσία στην αγορά για πρώτη φορά το 
1916. Έίναι η πιο αποτελεσματική αντιιδρωτική ου-
σία αλλά είναι ερεθιστική και προκαλεί και μεγάλη 
φθορά στα ρούχα. Κυκλοφορεί σε συγκεντρώσεις 
6,5 και 20 % σε 95% αιθανόλη, αν και περισσότερο 
χρησιμοποιείται ως συνταγογραφούμενο σκεύα-
σμα για την αντιμετώπιση της υπερίδρωσης. Συχνά 

ενσωματώνεται και σαλικυλικό οξύ διότι θεωρείται 
ότι αφενός αυξάνει την απορρόφηση μέσα από την 
κερατίνη στιβάδα και αφετέρου διαθέτει και το ίδιο 
αντιιδρωτικές ιδιότητες. 

Το 1947 εισήχθη στην αγορά καλλυντικών το 
υδροξυχλωριούχο αργίλιo (Al2(OH)5Cl.2H2O και από 
τότε χρησιμοποιήθηκε ευρέως για την παρασκευή 
αντιιδρωτικών προϊόντων8,9. Το σύμπλοκο αυτό 
του αργιλίου είναι λιγότερο αποτελεσματικό από 
το τριχλωριούχο αργίλιο αλλά και λιγότερο ερεθι-
στικό για το δέρμα. Σε υδατικό διάλυμα, το υδροξυ-
χλωριούχο αργίλιο πολυμερίζεται, σχηματίζοντας 
έναν αριθμό πολυμερών, μερικά από τα οποία παί-
ζουν κρίσιμο ρόλο στην αντιιδρωτική δράση του10. 
Για την καλύτερη κατανόηση της χημείας πίσω 
από την αντιιδρωτική δράση του υδροξυχλωριού-
χου αργιλίου, απαιτούνται δομικές πληροφορίες 
σε μοριακό επίπεδο σχετικά με τα πολυμερή που 
εμπλέκονται σε αυτή τη δράση. Ο μηχανισμός πο-
λυμερισμού του υδροξυχλωριούχου αργιλίου κατά 
την αραίωση και τη γήρανση των υδατικών διαλυ-
μάτων του αποτελείται από διάφορα βήματα. Tα 
οκταεδρικά μονομερή, Al(H2O)6Cl3, που σχηματίζο-
νται με την ακόλουθη αντίδραση αραίωσης σε νερό:

υποβάλλονται σε αποπρωτονίωση:

και στη συνέχεια σχηματίζουν διμερή ως εξής:

Η αποπρωτονίωση των διμερών προκαλεί περαι-
τέρω πολυμερισμό, με αποτέλεσμα το σχηματισμό 
μεγαλύτερων πολυμερών, όπως τα είδη:

και τελικά τα είδη Al14-Al200. Η σύσταση των δια-
λυμάτων του υδροξυχλωριούχου αργιλίου εξαρτά-
ται από πολλούς παράγοντες, όπως η θερμοκρασία, 
το pH του διαλύματος, και ο χρόνος από την παρα-
σκευή του. Λόγω της πολυπλοκότητας του συμπλό-
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κου του υδροξυχλωριούχου αργιλίου είναι δύσκολο 
να ληφθούν λεπτομερής δομικές πληροφορίες με 
πειραματικές μεθόδους. Η ύπαρξη των μονομερών, 
διμερών, και Al13-πολυμερών έχει αποδειχθεί με 
μεγάλο αριθμό πειραμάτων που περιλαμβάνουν τη 
χρήση διαφόρων αναλυτικών τεχνικών όπως η τε-
χνική ακτίνων-X11, η φασματοσκοπία NMR12, η φα-
σματοσκοπία Raman13 και η φασματοσκοπία IR14. 
Άλλα είδη όπως τριμερή και εξαμερή έχουν προτα-
θεί με ποτενσιομετρικές τεχνικές15. 

Σε πειράματα μοριακού μοντελισμού, που πραγ-
ματοποιήθηκαν μελετώντας τη γενική οκταεδρική 
δομή των μονομερών και τις δομές διμερών, τριμε-
ρών και εξαμερών του υδροξυχλωριούχου αργιλίου 
αποδείχθηκε ότι τα ιόντα χλωρίου διαδραματίζουν 
αναμφισβήτητα σημαντικό ρόλο στη δομή του 
κάθε πολυμερούς16. Μελέτη πολυμερών με n=2-6 
κατέδειξε ότι αποτελούνται από οκταεδρικές μο-
νάδες που συνδέονται μέσω γεφυρών OH, με μόρια 
H2O ενώ τα ιόντα Al3+ τοποθετούνται σε περιφερι-
κές θέσεις. Σε μικρότερα είδη, όπως στο μονομερές 
και στο διμερές διαπιστώθηκε ότι τα ιόντα Cl- συμ-
μετέχουν στην οκταεδρική δομή15. Αυτό είναι σε 
συμφωνία με ευρήματα άλλων ερευνητικών ομά-
δων που αναφέρουν ότι δε βρίσκονται όλα τα ιόντα 
χλωρίου στην ελεύθερη ιοντισμένη τους μορφή11, 13. 

Σύμφωνα με τον Οργανισμό Φαρμάκων και Τρο-
φίμων FDA η συγκέντρωση του υδροξυχλωριούχου 
αργιλίου σε αντιιδρωτικά προϊόντα δε θα πρέπει να 
υπερβαίνει το ποσοστό 25% w/v. Τόσο οι αμερικά-
νικες όσο και οι ευρωπαïκές αρχές δηλώνουν ότι τα 
παραπάνω προïόντα δεν θα πρέπει να εφαρμόζο-
νται σε ερεθισμένη επιδερμίδα. Άλλες ενώσεις του 
αργιλίου όπως το τριχλωριούχο αργίλιο σε σύμπλο-
κο με την προπυλενογλυκόλη ή με πολυαιθυλενο-
γλυκόλη καθώς και σύμπλοκα αργιλίου με γλυκίνη 
χρησιμοποιούνται επίσης ως αντιιδρωτικά17,18. Οι 
ενώσεις του αργιλίου μειώνουν την ποσότητα του 
ιδρώτα που φτάνει στην επιφάνεια του δέρματος 
προκαλώντας μηχανική παρεμπόδιση του εκφορη-
τικού πόρου του εκκριτικού ιδρωτοποιού αδένα. 
Θεωρείται ότι τα μέταλλα αυτά με την εφαρμογή 
τους κατακρημνίζονται στους ιδρωτοποιούς αδέ-
νες καθώς σχηματίζονται τα αδιάλυτα υδροξείδιο 
του αργιλίου τα οποία στη συνέχεια μπλοκάρουν 

τον εκφορητικό πόρο του αδένα και εμποδίζουν 
την έκκριση του ιδρώτα στην επιφάνεια του δέρμα-
τος.19 Η εκκριτική μοίρα του αδένα δεν επηρεάζεται 
από τα μέταλλα αυτά αν και η μακροχρόνια παρε-
μπόδιση του εκφορητικού πόρου οδηγεί σε δομική 
και λειτουργική εκφύλιση του αδένα με συνέπεια 
την απώλεια της εκκριτικής λειτουργίας.

4. Τοξικότητα του αργιλίου

Το αργίλιο είναι ευρέως διαδεδομένο στη φύση και 
η κύρια πηγή πρόσληψης του από τον άνθρωπο εί-
ναι μέσω της διατροφής. Αντιιδρωτικά προïόντα, 
εμβόλια, αντιόξινα φάρμακα, υγρά παρεντερικής 
διατροφής και σωματίδια λόγω επαγγελματικής 
έκθεσης αποτελούν σημαντικές πηγές έκθεσης στο 
αργίλιο. Το σκελετικό σύστημα, οι πνεύμονες, οι 
μύες, το ήπαρ, ο εγκέφαλος και το αίμα περιέχουν 
60, 25, 10, 3, και 1% αντίστοιχα του σωματικού 
“φορτίου” υπό φυσιολογικές συνθήκες. Στους πνεύ-
μονες συναντάται η μεγαλύτερη συγκέντρωση του 
αργιλίου και ακολουθούν τα οστά, το ήπαρ, η σπλή-
να, η καρδιά, τα νεφρά, ο εγκέφαλος και οι μύες.

Το αργίλιο θεωρείται γενικά ασφαλές, ώστοσο οι 
επιπτώσεις του από την αλληλεπίδραση του με τα 
βιολογικά συστήματα είναι σε μεγάλο βαθμό άγνω-
στες. Έχει συνδεθεί με πολλές ασθένειες συμπερι-
λαμβανομένου και νευρολογικών διαταραχών. Έχει 
διαπιστωθεί ότι προκαλεί τοξικότητα σε ασθενείς 
με νεφρική δυσλειτουγία καθώς οι νεφροί αποτε-
λούν το κύριο όργανο για την απομάκρυνση του 
αργιλίου. Οξεία τοξικότητα από το αργίλιο είναι 
πιθανόν να συμβεί στην περίπτωση της έκπλυσης 
της ουροδόχου κύστης με διάλυμα 1% αργιλίου για 
τη θεραπεία αιμορραγίας. Έχει παρατηρηθεί χρόνια 
τοξικότητα με αργίλιο σε περιπτώσεις ασθενών με 
εγκεφαλοπάθεια όπου η συγκέντρωση του αργιλί-
ου εμφανίζεται κατά 10 φορές αυξημένη σε διάφο-
ρα όργανα εκτός από τους πνεύμονες όπου η αύξη-
ση της είναι λιγότερη. Έπιπλέον έχει αναφερθεί στη 
βιβλιογραφία πιθανή συσχέτιση της απορρόφησης 
του αργιλίου των αντιιδρωτικών προϊόντων με την 
εμφάνιση της νόσου Alzheimer20,21. 

Τα τελευταία χρόνια αντιμετωπίζεται με σκεπτι-
κισμό η ενσωμάτωση του αργιλίου στα καλλυντικά 

Ε. Καλογρηά et al., Pharmakeftiki, 31, 3, 2019  |  113-123

Ε. Καλογρηά et al., Φαρμακευτική, 31, 3, 2019  |  113-123



120

PHARMAKEFTIKI, 31, 3 (2019) 113-123

ΦΑΡΜΑΚΈΥΤΙΚH, 31, 3 (2019) 113-123

REVIEW ARTICLE

ΑΡΘΡΟ ΈΠΙΣΚΟΠΗΣΗΣ

προϊόντα λόγω της αποδεδειγμένης διαδερμικής 
απορρόφησης του και της οιστρογονικής δράσης 
του (μέταλλο-οιστρογόνο)22. Έχει διατυπωθεί από 
ορισμένους ερευνητές η υπόνοια ότι η απορρόφη-
ση του αργιλίου από την περιοχή της μασχάλης που 
εφαρμόζονται τα αντιιδρωτικά καλλυντικά προϊό-
ντα μπορεί να συνεισφέρει στην ανάπτυξη καρκί-
νου του μαστού23,24. Σε αρκετές μελέτες ανιχνεύεται 
αργίλιο σε σημεία του μαστού όπου γίνεται τοπική 
εφαρμογή ενώσεων του αργιλίου που χρησιμοποι-
ούνται σε αντιïδρωτικά προïόντα25,26 Υπάρχουν 
ωστόσο αρκετά αναπάντητα ερωτήματα που σχε-
τίζονται με το κατά πόσο η παρουσία αυξημένων 
συγκεντρώσεων αργιλίου μπορεί να οδηγήσει σε 
τυχόν αρνητικές επιπτώσεις στο μαστό, όπως στην 
ανάπτυξη καρκίνου, αλλά και με το από όπου προ-
ήλθε το αργίλιο που έχει βρεθεί συγκεντρωμένο 
στο μαστικό αδένα27. Ώστόσο, η τροποποίηση της 
έκφρασης των mRNAs για τις S100 δεσμευτικές 
του ασβεστίου πρωτεΐνες μετά από μακροχρόνια 
έκθεση σε αργίλιο των ανθρώπινων καρκινικών 
κυττάρων MCF-7 χρήζει περαιτέρω διερεύνη-
σης28,29. Οι S100 είναι πολυλειτουργικές σηματοδο-
τικές πρωτεΐνες που είναι γνωστό ότι λειτουργούν 
ενδοκυτταρικά για τη ρύθμιση της ομοιόστασης 
του ασβεστίου. Φωσφορυλίωση και τροποποιημέ-
νη έκφραση των πρωτεϊνών S100 έχει αναφερθεί 
ότι σχετίζεται με την ανάπτυξη και την εξέλιξη του 
καρκίνου του μαστού σε ανθρώπους και σε πειρα-
ματόζωα30,31. Αν και οι λόγοι για την αναφερόμενη 
αύξηση της έκφρασης των S100 πρωτεϊνών στην 
περίπτωση καρκίνου του μαστού δεν έχουν επα-
κριβώς καθοριστεί, η οποιαδήποτε συσχέτιση με 
τα αυξημένα επίπεδα αργιλίου στο μαστό αξίζει 
περαιτέρω διερεύνησης32. Τα σύμπλοκα του αργι-
λίου ως συστατικά αντιιδρωτικών παρασκευασμά-
των μπορούν και συνδέονται με τους κυτταρικούς 
υποδοχείς οιστρογόνων άλλοτε δεσμεύοντας τους, 
άλλοτε μιμούμενες την οιστρογονική δράση και άλ-
λοτε διαμορφώνοντας τη δράση τους. Πρόσφατες 
μελέτες έδειξαν την ικανότητα ορισμένων μεταλ-
λο-ιόντων να συνδέονται με τους υποδοχείς των 
οιστρογόνων33. Έγινε συνεπώς εμφανές ότι ακό-
μη και ανόργανες ουσίες μπορούν να δράσουν ως 
«ξενοοιστρογόνα». Οι ενώσεις αυτές ονομάζονται 

«μεταλλοοιστρογόνα». Αυτό το εύρημα είναι ιδιαί-
τερα σημαντικό στην περίπτωση του καρκίνου του 
μαστού καθώς έχει βρεθεί σημαντική συσχέτιση με-
ταξύ των οιστρογόνων και της ανάπτυξης του καρ-
κίνου του μαστού34. Ο καρκίνος του μαστού παρου-
σιάζει ομοιότητες με τον καρκίνο του προστάτη. Ο 
ρόλος των ορμονών, όπως είναι η τεστοστερόνη και 
τα οιστρογόνα στην καρκινογέννεση έχει επιβεβαι-
ωθεί. Παρά τις προσπάθειες σε παγκόσμια κλίμακα 
από πολλά ερευνητικά εργαστήρια για την εύρεση 
της παθογένειας αυτών των ασθενειών είμαστε 
ακόμη μακριά από το τελικό αποτέλεσμα. Προϊό-
ντα προσωπικής φροντίδας τα οποία περιέχουν οι-
στρογόνα ή μέταλλο-οιστρογόνα αντιμετωπίζονται 
με σκεπτικισμό σχετικά με τον αυξημένο κίνδυνο 
για την ανάπτυξη καρκίνου του μαστού, ειδικά σε 
νέες γυναίκες. Στις Η.Π.Α. υπάρχει μία παράλληλη 
αύξηση των περιστατικών καρκίνου του μαστού 
και καρκίνου του προστάτη σε σχέση με μη ορμο-
νοεξερτώμενους καρκίνους. Έχει διαπιστωθεί ότι 
προκαλείται ακούσια και μακροχρόνια διαδερμική 
απορρόφηση των οιστρογόνων και των ανδρογό-
νων από το μπλοκάρισμα των αποκρινών ιδρωτο-
ποιών αδένων που προκαλείται από αντιιδρωτικά 
προϊόντα που περιέχουν ενώσεις του αργιλίου. Το 
γεγονός ότι η παγκόσμια αύξηση της χρήσης αντιι-
δρωτικών προϊόντων είναι παράλληλη με την αύ-
ξηση των θανάτων από καρκίνο του μαστού και 
του προστάτη εγείρει έντονη ανησυχία. Πρόσφατα 
παρουσιάστηκε μελέτη που βασίζεται σε διεπιστη-
μονική βιβλιογραφία με βάση αποδεικτικά στοιχεία 
σχετικά με το πως μια τέτοια σύνδεση σχετική με τη 
χρήση αντιιδρωτικών προϊόντων μπορεί να προκα-
λέσει τη διεξαγωγή επιβεβαιωτικής έρευνας με στό-
χο την αναζήτηση της αιτιολογίας και την ανεύρεση 
τρόπων πρόληψης των καρκίνου του μαστού και 
του προστάτη35. Σε πρόσφατη έρευνα βρέθηκε ότι 
μακροχρόνια έκθεση σε αργίλιο (AlCl3), σε όμοιες 
συγκεντρώσεις με αυτές που έχουν μετρηθεί στον 
ανθρώπινο μαστό, διαφοροποιεί καλλιεργημένα 
επιθηλιακά κύτταρα από φυσιολογικό μαστικό 
αδένα ποντικού (NMuMG) στα οποία εφαρμόστηκε 
in vitro η δοκιμασία soft agar. Υποδόριες ενέσεις αυ-
τών των κυττάρων σε τρία διαφορετικά είδη ποντι-
κών με μειωμένη ανοσοανεπάρκεια έδειξαν ότι τα 
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τυφλά δείγματα από επιθηλιακά κύτταρα NMuMG 
σχηματίζουν καρκινικούς όγκους και μεταστάσεις 
σε μικρότερο βαθμό από τα κύτταρα τα οποία είχαν 
εκτεθεί σε αργίλιο και μόνο σε δύο είδη ποντικών. 
Αντίθετα τα κανονικά δείγματα από καλλιεργη-
μένα επιθηλιακά κύτταρα NMuMG τα οποία είχαν 
εκτεθεί σε αργίλιο σχηματίζονται καρκινικοί όγκοι 
και μεταστάσεις σε όλα τα είδη των ποντικών που 
μελετήθηκαν. Αυτό το αποτέλεσμα συνηγορεί με 
την μεταλλαξιογόνο δράση του AlCl3. Τα ευρήματά 

αυτά αποδεικνύουν ότι συγκεντρώσεις αργιλίου 
όμοιες με εκείνες που έχουν μετρηθεί στον ανθρώ-
πινο μαστό μεταλλάσουν καλλιεργημένα επιθηλια-
κά κύτταρα μαστού, έτσι ώστε να μπορούν να σχη-
ματίσουν καρκινικούς όγκους και να προκαλέσουν 
μεταστάσεις σε καθιερωμένα μοντέλα καρκίνου 
ποντικιών. Οι παρατηρήσεις αυτές παρέχουν πει-
ραματική απόδειξη ότι τα άλατα του αργιλίου θα 
μπορούσαν να είναι καρκινογόνοι περιβαλλοντικοί 
παράγοντες για το μαστό36. 
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Aluminum salts, such as aluminum chlorohydrate, has been introduced 
οn the market since 1947 and are the active ingredients of antiperspirant 
in underarm and bodycare cosmetics applied to the underarm and breast 
area. The effects of widespread, long-term and increasing use of aluminum 
salts in these cosmetics remain unknown. Aluminum is known to have a 
genotoxic profile, capable of causing both DNA alterations and epigenetic 
effects, and this could be consistent with a potential role in breast cancer. 
Results reported in a recent research demonstrate that aluminum in the 
form of aluminum chloride or aluminum chlorohydrate can interfere with 
the function of oestrogen receptors of MCF7 human breast cancer cells, both 
in terms of ligand binding and in terms of oestrogen-regulated reporter 
gene expression. This adds aluminum to the increasing list of metals 
capable of interfering with oestrogen action and termed metalloestrogens. 
The use of aluminum antiperspirants has also been linked with increased 
risk of Alzheimer’s disease due to the possible systemic accumulation of 
aluminum; however this hypothesis remains controversial.
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Η κάνναβη λόγω της ευρύτατης διάδοσης της σε παγκόσμιο επίπεδο, θε-
ωρείται από τα πλέον ερευνηθέντα θέματα εξαρτησιογόνων ουσιών στον 
άνθρωπο. Έντούτοις, πολλά ζητήματα ασφαλούς χορήγησης της με τη 
νόμιμη οδό, παραμένουν ακόμα αντιφατικά χωρίς πειστικές και οριστι-
κές απαντήσεις. Η πληθώρα των φαρμακολογικών/τοξικών δράσεων της 
καπνιζόμενης κάνναβης οφείλεται στην πολλαπλή αλληλεπίδραση περισ-
σότερων από 70 κανναβινοειδών, μεταβολικών και πυρολυτικών παρα-
γώγων τους και άνω των 400 ενώσεων, που περιέχει η φυσική δρόγη. Έξ 
αυτών, μόνο η Δ9 και το ισομερές της Δ8-τετραϋδροκανναβινόλη ασκούν 
αποδεδειγμένα ψυχοφαρμακολογικές δράσεις. Τα υπόλοιπα κανναβινο-
ειδή εκδηλώνουν ένα ευρύ φάσμα σημαντικών βιολογικών δράσεων και 
έχουν χρησιμοποιηθεί για το γλαύκωμα, τη ναυτία της χημειοθεραπείας, 
την αντιμετώπιση συμπτωμάτων της σκλήρυνσης κατά πλάκας, την αν-
θεκτική παιδική επιληψία κ.α. Ώστόσο, η τοξικότητα της κάνναβης έχει 
αδικαιολόγητα υποτιμηθεί, καθώς πρόσφατα ευρήματα έχουν αποκά-
λυψει κυτταρικό θάνατο από Δ9-THC με συρρίκνωση νευρώνων και κα-
τακερματισμό του DNA στον ιππόκαμπο, ενώ ψηλές συγκεντρώσεις της 
φαίνεται ότι βλάπτουν τη νοητική λειτουργία, ελαττώνουν το συντονι-
σµό των κινήσεων και την ικανότητα του ατόµου να εκτελεί πολύπλοκες 
δραστηριότητες. Έπιπρόσθετα, η έκθεση στην κάνναβη κατά τη διάρκεια 
της εγκυμοσύνης επηρεάζει την ανάπτυξη του εγκεφάλου του εμβρύου, 
χωρίς να παραγνωρίζονται τα προβλήματα σε καρδιοαναπνευστικό, ανο-
σοποιητικό και γεννητικό σύστημα. Έτσι, παρ όλες τις προσπάθειες νομι-
μοποίησης της κάνναβης, σε πολλές χώρες, η χρήση της ως θεραπευτικό 
μέσο παραμένει αμφιλεγόμενη, αφού δεν διασφαλίζεται επαρκώς ούτε η 
τιτλοποίηση της προιόντος, ούτε η νομική διαδικασία ελέγχου-χορήγησης 
του για θεραπευτικούς σκοπούς. Το παρόν άρθρο εστιάζεται σε θέματα, 
βοτανικής/φυτοχημείας, φαρμακολογίας και τοξικότητας, σε συνάρτηση 
με τις προσπάθειες θεραπευτικής χρήσης της «ιατρικής κάνναβης» και 
των συνθετικών της αναλόγων.

ΠΕΡΙΛΗΨΗ
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1. Εισαγωγή

“ Εις ηδονιστικός όλεθρος»* 
Ιστορικά στοιχεία

Η λέξη προήλθε από τη Σκυθική και Θρακική γλώσ-
σα. Η ελληνική ονομασία κάνναβη, με την οποία 
το φυτό είναι πλέον γνωστό σε όλο τον κόσμο, 
πιθανόν να προέρχεται από τις ασσυριακές λέξεις 
«Qunuby» και «Qunabu», που σημαίνουν είδος με-
θυστικού καπνού, καθώς οι ψυχοτρόπες και ευφο-
ρικές ιδιότητες της κάνναβης ήταν γνωστές από 
την αρχαιότητα. Η λέξη συγγενεύει με το Περσικό 
«kanab», και το αγγλικό «canvas»1.

Ο Ηρόδοτος, το 450 π.Χ., συνέκρινε τα ενδύματα 
από κάνναβη με αυτά από λινάρι, παρατηρώντας 
ότι μόνο κάποιος έμπειρος θα μπορούσε να απο-
φανθεί, αν είναι κατασκευασμένα από κάνναβη ή 
από λινάρι.

«Παράγεται δε εις την χώραν ταύτην [Θράκη] 
είδος τι καννάβεως πολύ ομοίας με το λίνον, πλην 
της ταχύτητος και του μεγέθους διότι κατά τα 
δυο ταύτα η κάνναβις είναι πολύ υπερτέρα του λί-
νου. Φύεται δε και αυτομάτως και σπειρόμενη, οι 
δε Θράκες κατασκευάζουσιν εξ› αυτής ενδύματα 
πολύ ομοιάζοντα με τα λινά...Λαμβάνοντες λοιπόν 
οι Σκύθαι εκ του σπόρου τούτου, εισέρχονται υπό 
τα ξύλα τα οποία καλύπτονται από τα υφάσματα 
και ρίπτουν αυτόν επί των διαφανών υπό του πυ-
ρός λίθων. Καιόμενος δε ούτος καπνίζει και εκχέει 
καπνόν περισσότερον παρά παν άλλον ελληνικόν 
λουτρόν. Οι Σκύθαι παραφερόμενοι εκ του καπνού 
τούτου ωρύονται» 2,3,4.

Σύμφωνα με την Pasquale, το παρασκεύασμα, 
που έδωσε η Έλένη στον Μενέλαο και τον Τηλέμα-
χο στη Σπάρτη, περιείχε όπιο, κάνναβη, υοσκύαμο, 
ατροπίνη (bella dona) και μανδραγόρα. 

Οδύσ. δ§ 220*
(De Pasquale A 1982)
*αὐτίκ᾿ ἄρ᾿ εἰς οἶνον βάλε φάρμακον, ἔνθεν 

ἔπινον,  
νηπενθές τ᾿ ἄχολόν τε, κακῶν ἐπίληθον ἁπάντων. 
ὃς τὸ καταβρόξειεν, ἐπὴν κρητῆρι μιγείη, 
οὔ κεν ἐφημέριός γε βάλοι κατὰ δάκρυ παρειῶν, 
οὐδ᾿ εἴ οἱ κατατεθναίη μήτηρ τε πατήρ τε,

 οὐδ᾿ εἴ οἱ προπάροιθεν ἀδελφεὸν ἢ φίλον υἱὸν 
χαλκῷ δηιόῳεν, ὁ δ᾿ ὀφθαλμοῖσιν ὁρῷτο. 
τοῖα Διὸς θυγάτηρ ἔχε φάρμακα μητιόεντα, 
ἐσθλά, τά οἱ Πολύδαμνα πόρεν, Θῶνος παράκοιτις 
Αἰγυπτίη, 

*«Γεώργιος Ιωακείμογλου, Καθηγητής Φαρμακο-
λογίας στο Πανεπιστήμιο Αθηνών ακαδημαϊκός έτσι 
τιτλοφορούσε άρθρο του με θέμα την ινδική κάννα-
βη το 1935» 

1.1 Βοτανικά δεδομένα

H  κάνναβη είναι φυτό του γένους  των κνιδωδών 
στο οποίο ταξινομούνται συνήθως τρία διακριτά 
είδη: Κάνναβη η ήμερη (Cannabis sativa), Ινδική κάν-
ναβη (Cannabis indica) και Cannabis ruderalis.

(Οικογένεια Cannabaceae/Cannabinaceae/
Cannabidaceae). Η Cannabis sativa L ταξινομήθηκε 
από τον Carl Linnaeus το 1753.

Η κάνναβη είναι ξυλώδες θαμνώδες φυτό ύψους 
από 0,5-2m, Έίναι φυτό δίοικο με μόνο θηλυκά ή 
μόνο αρσενικά άνθη. Τα αρσενικά είναι πρωιμότερης 
ωρίμανσης προσφέροντας καλύτερη απόδοση και 
ποιότητα ινών. Από μορφολογική άποψη τα θηλυκά 
άνθη σχηματίζουν τις γνωστές «φούντες» οι οποίες 
είναι πλούσιες σε ρητίνη (μίγμα ανθισμένων κορυ-
φών και φύλλων του φυτού). Σε κάθε βλαστό δια-
κρίνονται τα γόνατα  τα διογκωμένα μέρη του βλα-
στού από τα οποία αναπτύσσονται o μίσχος με τα 
φύλλα. Η άνω επιφάνεια των φύλλων είναι σκληρή 
και σκουροπράσινη.Τα φύλλα είναι παλαμοειδή (με 
επτά λοβούς). Ώστόσο το μέγεθος και το σχήμα των 
φύλλων διαφέρει σημαντικά, ανάλογα με την γενε-
τική προέλευση του φυτού. Η διάταξη των φύλλων 
έχει αντίθετη, εναλλάξιμη ή σπειροειδή φορά. Έχουν 
6-11 cm σε μήκος και 2-15 cm σε πλάτος. Οι ομοα-
ξονικές και οριζόντιες επιφάνειες των φύλλων είναι 
πράσινες, με διάσπαρτα ρητινώδη τριχώματα. Οι τα-
ξιανθίες της κάνναβης είναι βοτριώδεις και μασχα-
λιαίες. Η θηλυκή ταξιανθία αποτελεί τη «φούντα». 
Τα θηλυκά φύλλα περιβάλλονται από βράκτια που 
επικαλύπτονται από αδενώδη τριχίδια5.

Τα θηλυκά φυτά είναι πλουσιότερα σε τριχίδια απ’ 
ότι τα αρσενικά. Tο θηλυκό άνθος που δεν έχει σπόρια 
ονομάζεται πολλές φορές « sinsemilia» από το Ισπανι-
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κό «sin semilia» (χωρίς σπόρια). Τα κύρια φύλλα είναι 
σύνθετα, με φυλλάρια που διατάσσονται ακτινοει-
δώς, ενώ τα βράκτια μπορεί να είναι απλά ή σύνθετα 
και άμισχα. Πάνω στα φύλλα φέρονται τρεις τύποι 
τριχών, εκ των οποίων οι αδενώδεις είναι τα όργανα 
έκκρισης της ρητίνης (χασίς) (Εικόνα 1).

Ο καρπός της κάνναβης είναι αχαίνιο με δερματώ-
δες περικάρπιο που συμφύεται πλήρως με το φλοιό 
του σπέρματος. Οι καρποί της κάνναβης είναι μικροί 
ωοειδείς με ελλειπτικό σχήμα, 2-6 mm καστανού ή 
τεφρού χρώματος με κηλίδες συχνά εφοδιασμένοι 
με πτητικό εξάρτημα και περιέχει συνήθως ένα έμ-
βρυο. Παρουσιάζουν βιοποικιλότητα τόσο στα μορ-
φολογικά, όσο και στα χημικά χαρακτηριστικά. 

Το έμβρυο είναι μικρογραφία του φυτού και έχει 
δύο πόλους, ο ένας θα αποτελέσει το βλαστό και ο άλ-
λος την ρίζα. Ο εμβρυακός βλαστός ονομάζεται βλα-
στίδιο και ο ακραίος οφθαλμός του πτερίδιο. Το ριζικό 
σύστημα της κάνναβης είναι πασσαλώδες με πολλές 
δευτερεύουσες ρίζες που διατάσσονται πλευρικά στο 
έδαφος. Η έκταση του ριζικού συστήματος εξαρτάται 
από τη σύσταση του εδάφους, με ικανότητα διείσδυ-
σης μέχρι βάθους 2 m και πλάτους 80 cm. 

Η ανάπτυξη του ριζικού συστήματος, σε συνδυα-
σμό και με τα χαρακτηριστικά του υπέργειου τμή-
ματος, καθιστά την καλλιέργεια της κάνναβης, που 
δεν απαιτεί πολύ νερό, ιδιαίτερα ανταγωνιστική 
έναντι των ζιζανίων5-6-7.

Η Cannabis ruderalis, Janisch. είναι ένα είδος εγ-
γενές στη Ρωσία που ανθίζει πρώιμα και είναι αν-

θεκτική σε πλέον σκληρές καιρικές συνθήκες από 
ό,τι η C. sativa και η C.indica. Έίναι σχετικά πτωχή 
σε κανναβινοειδή δεδομένου ότι η C. ruderalis έχει 
μικρότερη περιεκτικότητα σε τετραϋδροκανναβι-
νόλη (THC) από την C.sativa και την C. indica.

Από τον καρπό της κάνναβης (Έικόνα 2)με σύν-
θλιψη εξάγεται το κανναβινέλαιο σε ποσοστό 
20-35% που δεν περιέχει ενώσεις, όπως THC και 
κανναβιδιόλη (CBD). Το κανναβινέλαιο χρησιμοποι-
είται σε εδώδιμα προϊόντα (διατροφή των ωδικών 
πτηνών) και σε βιομηχανικές εφαρμογές (σαπωνο-
ποιία και βερνικοποιία)6,7.

Τα κυριότερα προϊόντα της κάνναβης είναι:
H Μαριχουάνα (Marijuana), το πρασινωπό μείγμα 
αποξηραμένων θρυμμάτων από όλα τα μέρη του 

Εικόνα 1. Α) Εικόνα ηλεκτρονικού μικροσκοπίου των αδενίσκων των τριχιδίων στην κορυφή φύλλου κάνναβης, 
πλούσιων σε ρητίνη Β) Νεαρή βλάστηση 5 ημερών. Συγκέντρωση δομών τριχιδίων (Photographing Cannabis un-
der the Microscope. Ted Kinsman emkpph@rit.edu Rochester Institute of Technology Rochester, NY)

Eικόνα 2. Σπέρματα κάνναβης
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φυτού, που περιέχει 0,2-5% THC και χρησιμοποι-
είται ευρέως για ευφορικούς και θεραπευτικούς 
λόγους. To «χασίς», σκουρόχρωμη αποξηραμένη 
ρητίνη που παράγεται από τα αδενικά τριχίδια 
του φυτού, και περιέχει 5-12% THC και το χασισέ-
λαιο, παχύρρευστο υλικό που παράγεται από πα-
ράνθια φύλλα της κάνναβης, με 20-60% THC 7,8.

1.2 Βιομηχανική/κλωστική κάνναβη

Από τον φλοιό του στελέχους της κλωστικής/αρ-
σενικής κυρίως κάνναβης λαμβάνονται ίνες με διά-
μετρο 6-20mm. Οι ίνες του εμπορίου αποτελούνται 
από πολλές ίνες συγκολλημένες μεταξύ τους, μή-
κους 2,5m. Σύμφωνα με την ευρωπαϊκή νομοθεσία, 
είναι σημαντικό για τη βιομηχανική κάνναβη να πα-
ράγεται αποκλειστικά από καλλιέργειες C. sativa, 
που έχουν καλλιεργηθεί για να παράγουν σπέρμα-
τα με ελάχιστα επίπεδα THC <2%. Η βιομηχανική 
κάνναβη έχει πολλαπλή χρήση. Οι παραγόμενες ίνες 
(28%) χρησιμοποιούνται για την κατασκευή σπά-
γκων, σχοινιών, δικτύων, υφασμάτων για σάκους, 
για πανιά ιστιοφόρων και για το «κανναβάτσο». 

Υπάρχουν μελέτες σχετικά με την χρησιμοποίηση 
των σπόρων κάνναβης και των προϊόντων που πα-
ράγονται π.χ. αλεύρι, πρωτεϊνη, λάδι για ανθρώπινη 
χρήση λόγω της υψηλής θρεπτικής τους αξίας. Η C. 
sativa έχει καλλιεργηθεί καθ’ όλη τη διάρκεια της 
ιστορίας για διάφορους λόγους, συμπεριλαμβανο-
μένης της παραγωγής σπορέλαιου, τροφίμων, της 
ίνας κάνναβης (για ενδύματα και σχοινί), για ιατρι-
κή χρήση, ακόμη και ως μέσον αναψυχής7.

Οι ίνες ανώτερης ποιότητας προωθούνται στην 
υφαντουργία, ενώ μεγάλο μέρος των υπόλοιπων 
ινών χρησιμοποιούνται από τη χαρτοβιομηχανία 
για παραγωγή χαρτιού ειδικής ποιότητας. 

Το «καννάβι» των υδραυλικών αποτελείται από 
ίνες κοντές και σπασμένες, κατώτερης ποιότητας, που 
χρησιμοποιείται για τη σύνδεση των σωλήνων ύδρευ-
σης. Οι ίνες της κάνναβης χρησιμοποιούνται ακόμα 
και για την κατασκευή υλικών μόνωσης και υλικών 
οικοδομών8. Κατασκευές από ίνες κάνναβης χρησιμο-
ποιούνται στην αυτοκινητοβιομηχανία, ως μονωτικό 
και στεγανωτικό επίστρωμα των αυτοκινήτων. Όπως 
ελέχθη η μόνη διαφορά μεταξύ της βιομηχανικής κάν-

ναβης και της ιατρικής κάνναβης είναι ότι η βιομη-
χανική κάνναβη παράγεται αποκλειστικά από την C. 
sativa που αναπαρήχθη συγκεκριμένα για να παραγά-
γει τις χαμηλότερες πιθανές συγκεντρώσεις THC. Ένώ 
η C.indica αναπαράγεται με σκοπό μόνο την υψηλή 
THC, η βιομηχανική κάνναβη έχει πάντα ίχνη THC 
και την φυσιολογικά υψηλή περιεκτικότητα σε CBD 
(έχει την υψηλότερη αναλογία CBD/THC από όλα τα 
υπο-είδη κάνναβης, ακόμη και από την C. ruderalis)9.  
Αυτό σημαίνει ότι η βιομηχανική κάνναβη δεν παρά-
γει ψυχοτρόπες ουσίες, σε μεγάλες συγκεντρώσεις.

Η κάνναβη που παράγει βιομηχανική κάνναβη 
(hemp) έχει υψηλούς, ινώδεις μίσχους που είναι 
πολύ ισχυροί και έχουν πολύ λίγους ανθίζοντες 
οφθαλμούς. Η εντεριώνη (sheive) των στελεχών 
της κάνναβης χρησιμοποιείται ως υλικό στρωμνής 
ζώων και ιδιαίτερα των αλόγων ιππασίας, γιατί εί-
ναι 12 φορές περισσότερο απορροφητική από το 
άχυρο του σιταριού, απαλή, καθόλου ερεθιστική, 
έχει μεγάλη διάρκεια χρησιμοποίησης, δεσμεύει 
την υγρασία και τις οσμές, και δεν ελκύει έντομα 
και τρωκτικά. Το υλικό αυτό, μετά τη χρησιμοποί-
ησή του, αποτελεί ένα άριστο χημικό-βελτιωτικό 
του εδάφους για ανθοκομικά φυτά και κηπευτικές 
καλλιέργειες. Ώστόσο στους αγρούς κλωστικής 
κάνναβης που η συγκομιδή γίνεται πριν ανθίσει 
ένα τμήμα παραμένει για να ωριμάσει ο σπόρος 
του επόμενου έτους. Τα φυτά αυτά είναι πλούσια 
σε ρητίνη την οποία χρησιμοποιούν οι αγρότες για 
προσωπική χρήση ή εμπορία.

Τα μικρομορφολογικά χαρακτηριστικά της επι-
φάνειας των σπόρων καθώς και του μεγέθους των 
μπορούν να διαφοροποιήσουν τις δραστικές ουσίες 
της φαρμακευτικής από την κλωστική κάνναβη.

Στην Έλλάδα είναι νόμιμα τα ακατέργαστα συ-
γκομιζόμενα προϊόντα που προκύπτουν από την 
καλλιέργεια ποικιλιών κάνναβης του είδους c. 
sativa L χαμηλής περιεκτικότητας σε THC, μέχρι 
0,2%, σύμφωνα με τις εκάστοτε ισχύουσες διατά-
ξεις της νομοθεσίας της Έυρωπαϊκής ένωσης10.  

2. Χημεία κάνναβης

Η κάνναβη περιέχει άνω των 426 χημικών ενώσε-
ων και περισσότερες από 70 τερπενοφαινόλες που 
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απαντούν μόνο σ› αυτό το φυτό που ονομάζονται 
κανναβινοειδή. Δύο απ› αυτά η Δ9-ΤHC και η λιγό-
τερο δραστική Δ8-ΤHC, έχουν σωματικές και ψυ-
χικές επιδράσεις στον άνθρωπο, ενώ τα υπόλοιπα 
είναι αδρανή από ψυχοδραστική άποψη11. 

Ακόμη, περιέχει περί τα 120 συστατικά που ευθύ-
νονται για το χαρακτηριστικό της άρωμα. Κυρίως 
πρόκειται για πτητικά τερπένια  και σεσκιτερπένια, 
με σπουδαιότερο το μυρκένιο. Υπάρχουν ακόμη, 
λιναλοόλη, λεμονένιο τρανς-β-ο-κιμένιο, α-τερπι-
νολένιο, τρανς–καρυοφυλλένιο, α-χουμουλένιο στο 
οποίο αποδίδεται το χαρακτηριστικό άρωμα της 
κάνναβης και καρυοφυλλένιο έναντι του οποίου 
εκπαιδεύονται τα ειδικά σκυλιά για την ανίχνευση 
κάνναβης. 

Έπιπλέον ένας μεγάλος αριθμός φυσικών ενώσε-
ων διαφορετικών χημικών κατηγοριών έχει βρεθεί 
στην κάνναβη, όπως: αζωτούχες ενώσεις (αμινο-
ξέα, πρωτείνες, γλυκοπρωτεΐνες, ένζυμα), σάκχαρα 

και παράγωγα, υδρογονάνθρακες, απλές αλκοόλες, 
αλδεΰδες, κετόνες, εστέρες, λιπαρά οξέα, λακτόνες, 
στεροειδή, φλαβονοειδή, κ.α.) 9-11. 

Τα στελέχη της κάνναβης είναι κοντά, θαμνώ-
δη, και έχουν σχετικά υψηλά ποσοστά THC. Έχουν 
μελετηθεί οι διαφορές μεταξύ indica και sativa. Η 
επικρατούσα θεωρία εστιάζεται στη γενετική πα-
ραγωγή της THC και CBD. Τα σημαντικότερα φυ-
σικά κανναβινοειδή είναι η κανναβιδιόλη (CBD) η 
Δ9-ΤΗC, το ισομερές της Δ8- τετραϋδροκανναβινόλη 
και η κανναβινόλη (CBN). Στο Σχήμα 1 παρουσία-
ζονται οι χημικές δομές των βασικότερων κανναβι-
νοειδών.

Τα φυτά που παράγουν υψηλά επίπεδα της 
THC εκφράζουν γονίδια που κωδικοποιούν την 
συνθάση του ενζύμου ΤΗCΑ, που μετατρέπει την 
κανναβιγερόλη CBG σε τετραϋδροκανναβιγερο-
λικό οξύ (ΤΗCΑ)6. Με βάση αυτά τα δεδομένα, τα 
είδη  indica έχουν υψηλή THC:CBD αναλογία, ενώ 
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Σχήμα 1 . Χημικές δομές κύριων κανναβινοειδών 
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έχουν υψηλή CBD:THC αναλογία. Οι ψυχοτρόπες δράσεις της κάνναβης 
εκδηλώνονται κυρίως από την THC,  παρόλο  που και άλλα  κανναβινοειδή 
μπορούν να τροποποιήσουν τις δράσεις της11-12. Ένας  τέτοιος τροποποιητής είναι 
η CBD, που ενισχύει και τις φαρμακολογικές δράσεις της THC12. 
Το πρόβλημα είναι ότι σήμερα  πολλά στελέχη παράγουν ποικίλες ποσότητες των 
ενζύμων. Ορισμένοι ερευνητές πιστεύουν ότι αυτό οφείλεται στην υβριδοποίηση 
των γονιδίων, η οποία εξηγεί, γιατί ορισμένες C. sativa είναι πλούσιες σε THC και 
όχι κάποιες C. indica 12,13. 
 

3. Φαρμακολογία κάνναβης 

Τα κανναβινοειδή, που αλληλεπιδρούν με τους υποδοχείς τους (CB1, CB2), 
διακρίνονται στα φυτοκανναβινοειδή (φυσικά κανναβινοειδή), στα 
ενδοκανναβινοειδή  (ανανδαμίδη) και στα συνθετικά κανναβινοειδή. Η CBD 
θεωρείται ανταγωνιστής και των δύο υποδοχέων, ενώ η THC μερικός αγωνιστής. 
Η οδός χορήγησης ενός φαρμάκου και  η φαρμακοτεχνική  μορφή καθορίζει τον 
ρυθμό απορρόφησης του. Το κάπνισμα, η κύρια οδός χορήγησης κάνναβης, 
παρέχει ταχεία και αποτελεσματική μέθοδο απορρόφησης από τους πνεύμονες 
στον εγκέφαλο, συμβάλλοντας έτσι στην πιθανή κατάχρησή του15.  

Στο Σχήμα 2, περιγράφεται συνοπτικά τα μεταβολικά προιόντα της THC στον 
ανθρώπινο οργανισμό14. 
 
 

Σχήμα 1. Χημικές δομές κύριων κανναβινοειδών

PHARMAKEFTIKI, 31, 3 (2019) 124-156

ΦΑΡΜΑΚΈΥΤΙΚH, 31, 3 (2019) 124-156

REVIEW ARTICLE

ΑΡΘΡΟ ΈΠΙΣΚΟΠΗΣΗΣ



129

τα είδη sativa έχουν υψηλή CBD:THC αναλογία. Οι 
ψυχοτρόπες δράσεις της κάνναβης εκδηλώνονται 
κυρίως από την THC, παρόλο που και άλλα καννα-
βινοειδή μπορούν να τροποποιήσουν τις δράσεις 
της11-12. Ένας τέτοιος τροποποιητής είναι η CBD, 
που ενισχύει και τις φαρμακολογικές δράσεις της 
THC12.

Το πρόβλημα είναι ότι σήμερα πολλά στελέχη πα-
ράγουν ποικίλες ποσότητες των ενζύμων. Ορισμέ-
νοι ερευνητές πιστεύουν ότι αυτό οφείλεται στην 
υβριδοποίηση των γονιδίων, η οποία εξηγεί, γιατί 
ορισμένες C. sativa είναι πλούσιες σε THC και όχι 
κάποιες C. indica 12,13.

3. Φαρμακολογία κάνναβης

Τα κανναβινοειδή, που αλληλεπιδρούν με τους 
υποδοχείς τους (CB1, CB2), διακρίνονται στα φυ-
τοκανναβινοειδή (φυσικά κανναβινοειδή), στα εν-
δοκανναβινοειδή (ανανδαμίδη) και στα συνθετικά 
κανναβινοειδή. Η CBD θεωρείται ανταγωνιστής και 
των δύο υποδοχέων, ενώ η THC μερικός αγωνιστής. 
Η οδός χορήγησης ενός φαρμάκου και η φαρμακο-
τεχνική μορφή καθορίζει τον ρυθμό απορρόφησης 
του. Το κάπνισμα, η κύρια οδός χορήγησης κάννα-
βης, παρέχει ταχεία και αποτελεσματική μέθοδο 
απορρόφησης από τους πνεύμονες στον εγκέφαλο, 
συμβάλλοντας έτσι στην πιθανή κατάχρησή του15. 

Στο Σχήμα 2, περιγράφεται συνοπτικά τα μετα-

βολικά προιόντα της THC στον ανθρώπινο οργανι-
σμό14.

Τα έντονα ευχάριστα και ενισχυτικά αποτελέ-
σματα μπορεί να προκύψουν, λόγω σχεδόν άμεσης 
έκθεσης του φαρμάκου στο κεντρικό νευρικό σύ-
στημα. Έλαφρώς χαμηλότερες συγκεντρώσεις THC 
επιτυγχάνονται με ενδοφλέβια χορήγηση14,15.

Η CBD μεταβολιζόμενη από το σύστημα του κυ-
τοχρώματος P450 (CYP450) υφίσταται εκτεταμένη 
υδροξυλίωση σε πολλά στάδια, με αποτέλεσμα το 
σχηματισμό περισσότερων από 100 προϊόντων 
μεταβολισμού της CBD16. Συγκρινόμενος ο μετα-
βολισμός της CBD με εκείνο της THC, αποδεινύεται 
ιδιαίτερα περίπλοκος,. Περίπου 40 οξειδωμένα πα-
ράγωγα της φάσης Ι έχουν ταυτοποιηθεί στα αν-
θρώπινα ούρα17. 

Η βιοδιαθεσιμότητα μετά την έναρξη/εισαγω-
γή του καπνίσματος κάνναβης έχει αναφερθεί ότι 
κυμαίνεται μεταξύ 2-56%, λόγω εν μέρει της γε-
νετικής ιδιαιτερότητας των καπνιστών και της 
δυναμικής του καπνίσματος, γεγονός που εξηγεί 
την αβεβαιότητα στην παροχή συγκεκριμένης δό-
σης18,19. Η βιοδιαθεσιμότητα μετά το κάπνισμα σε 
σχέση με τον αριθμό, τη διάρκεια και την απόσταση 
των εισπνοών, το χρόνο διατήρησης και τον όγκο 
εισπνοής επηρεάζουν σημαντικά τον βαθμό έκθε-
σης στο φάρμακο20.

Η προσδοκία για μεγαλύτερη ανταμοιβή λόγω 
λήψης της ουσίας μπορεί επίσης να επηρεάσει τη 

Σχήμα 2. Μεταβολισμός της THC
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δυναμική του καπνίσματος. Πολλοί ερευνητές επε-
σήμαναν ότι οι καπνιστές ήταν διατεθειμένοι να 
αλλάξουν τη μέθοδο του καπνίσματος τσιγάρων 
«χασίς» για να εισπνεύσουν υψηλότερες συγκε-
ντρώσεις THC21,22.

3.1 Πυρόλυση Κανναβινοειδών

Η κάνναβη στις περισσότερες περιπτώσεις λαμ-
βάνεται από τον άνθρωπο μέσω του καπνίσματος. 
Η διαδικασία αυτή, που επιτελείται, κάτω από τις 
υψηλές θερμοκρασίες (>2000 C), δημιουργεί τα 
προϊόντα πυρόλυσης, που επιπλέον εισπνέει ο κα-
πνιστής. Πολλά από αυτά τα παράγωγα, που προ-
έρχονται και από την καύση του καπνού, και περιέ-
χονται στο τσιγάρο («τσιγαριλίκι») παραμένουν σε 
μεγάλο βαθμό, ακόμη άγνωστα. Έτσι, άγνωστο πα-
ραμένει και το εύρος των βιολογικών τους δράσε-
ων23. Κατά συνέπεια, η λεπτομερής μελέτη των πυ-
ρολυτικών παραγώγων της κάνναβης που ξεκίνησε 
εδώ και πολλά χρόνια συνιστά μια ενδιαφέρουσα 
ερευνητική προσέγγιση. Η CBD είναι από τα περισ-
σότερο μελετημένα κανναβινοειδή, σε σχέση με τις 
μετατροπές της κατά τη διάρκεια του καπνίσματος. 
Και τούτο διότι ο μοριακός της τύπος κυκλοποιεί-
ται με τη θέρμανση, με προϊόν τον σχηματισμό της 
ψυχοδραστικής THC24.

Η άποψη αυτή ενισχύθηκε και από τους Kinzer 
et al25, που προσδιόρισαν την ποσότητα της CBD, 
που κυκλοποιήθηκε σε ένα ποσοστό 2%25. Μετά 
από αυτές τις παρατηρήσεις, δύο ερευνητικές ομά-
δες26,27 ξεκίνησαν μια συστηματική μελέτη των πυ-
ρολυτικών παραγώγων της CBD, όπου κατέδειξαν 
με σχετική ακρίβεια τις θερμικές χημικές μεταβολές 
της CBD, αποδεικνύοντας ότι τα προιόντα πυρό-
λυσης της ήταν η εν μέρει μετατροπή της αφ ενός 
στην δραστική THC και αφ ετέρου στην αδρανή 
CBN. Η Ολλανδική ομάδα ασχολήθηκε με τη μελέ-
τη των πυρολυτικών παραγώγων της CBD, ύστερα 
από πυρόλυση σε ατμόσφαιρα αέρα ή αζώτου. Τα 
σπουδαιότερα προιόντα που πιστοποιήθηκαν ήταν 
εκτός της CBD, CBN, παράγωγα THC, κανναβιελσοί-
νη, και ένα προϊόν με μάζα 314/10826, 27.

Από την Έλληνική ομάδα, που ασχολήθηκε με το 
κάπνισμα της CBD με ναργιλέ (προσφιλής μέθοδος 

στην Έλλάδα), βρέθηκε πως η CBD ανακτήθηκε στο 
εξάχνωμα του καπνού σε ποσοστό 25%. Τα κυριώ-
τερα παράγωγα με αυτή τη μέθοδο ήταν: παράγω-
γα THC, CBN, προϊόν ΙΙΙ, διϋδροκανναβιφουράνιο 
και τα προϊόντα με μάζες 334/319, 348/33327. Το 
ανωτέρω εξάχνωμα του καπνού, όπως και τα καν-
ναβινοειδή που απομονώθηκαν σε καθαρή μορφή 
από αυτό, βρέθηκαν να αναστέλλουν σε ποσοστό 
από 30% in vitro την ενζυμική δραστικότητα της 
μικροσωμιακής Nα –K, ATPαση του εγκεφάλου, 
σε συγκεντρώσεις 1.5x 10-5 Μ. Ο καπνός τσιγά-
ρου στις ίδιες συγκεντρώσεις δεν είχε ανασταλτι-
κό αποτέλεσμα. Το ίδιο ποσοστό αναστολής του 
ενζύμου, παρατηρήθηκε και σε πειραματόζωα in 
vivo, που εισέπνευσαν καπνό από τη κάνναβη, σε 
ειδική καπνιστική συσκευή, υπό συνθήκες ανθρώ-
πινου καπνίσματος28. Στο Πίνακα 1 περιγράφονται 
συνοπτικά οι μέχρι σήμερα, πιστοποιημένες φαρ-
μακοτοξικές δράσεις της κάνναβης, ανά οργανικό 
σύστημα.

3.2 Ιατρική (φαρμακευτική) κάνναβη

Η έρευνα για την αποτελεσματικότητα της ιατρι-
κής κάνναβης είναι αρκετά εκτεταμένη, με ενδείξεις 
που κυμαίνονται από το γλαύκωμα έως τη ναυτία 
της χημειοθεραπείας. Παρά το αυξημένο ενδιαφέ-
ρον για τις πιθανές ιατρικές χρήσεις της κάνναβης, 
τα εμπόδια στην έρευνα, η νομοθεσία για την κάν-
ναβη, το στίγμα και η έλλειψη διάδοσης των δεδο-
μένων έχουν συμβάλλει στην περιορισμένη επιλογή 
της ως θεραπευτικού μέσου.

Η ιατρική μορφή παράγεται κυρίως από τις πα-
ραλλαγές της C. sativa που έχουν αναπαραχθεί επι-
λεκτικά για να μεγιστοποιήσουν τη συγκέντρωση 
των κανναβινοειδών. Η κάνναβη ruderalis καλλιερ-
γείται σχεδόν αποκλειστικά για ιατρικούς σκοπούς, 
λόγω της υψηλής συγκέντρωσης σε CBD και μικρής 
σε THC30.

Ένδεικτικά ευρήματα από τη χρήση της καπνιζό-
μενης κάνναβης περιγράφονται συνοπτικά παρα-
κάτω:

To ίδρυμα British Lung Foundation διαπίστω-
σε ότι η πίσσα από τσιγαριλίκια κάνναβης περιέ-
χει 50% περισσότερες καρκινογόνες ουσίες από 
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Table 1. Σύνοψη φαρμακοτοξικών δράσεων κανναβινοειδών29

Στόχος Δράσεις

Κεντρικό νευρικό σύστημα 
(ΚΝΣ)

Ψυχολογικές επιδράσεις Έυφορία, δυσφορία, άγχος, αποπροσωπο-
ποίηση, επιδείνωση των ψυχωσικών καταστάσεων.
Έπιδράσεις στην αντίληψη. Υψηλή αισθητηριακή αντίληψη, παρα-
μόρφωση του χώρου και αίσθηση χρόνου, εσφαλμένες αντιλήψεις, 
ψευδαισθήσεις.
Έπιδράσεις στη γνωσιακή και ψυχοκινητική δυνατότητα.
Κατακερματισμός σκέψεων, ψυχική θόλωση, μνήμη, βλάβη, γενικευ-
μένη μείωση της απόδοσης.

Καταστολή Γενικευμένη καταστολή του ΚΝΣ, υπνηλία, ύπνος, συνέργεια με άλλα 
κατασταλτικά του ΚΝΣ.

Έπιδράσεις στις κινητικές  
λειτουργίες

Αυξημένη κινητική δραστηριότητα ακολουθούμενη από αδράνεια 
και ασυνέπεια, αταξία, δυσαρθρία, ταραχή, αδυναμία και μυϊκές συ-
σπάσεις.

Αναλγησία Παρόμοια αποτελεσματικότητα με την κωδεΐνη

Αντιεμετική δράση Σε οξείες δόσεις, η αντιεμετική δράση αντιστρέφεται με μεγαλύτε-
ρες δόσεις ή χρόνια χρήση, αυξημένη όρεξη.

Αντοχή Στα περισσότερα συμπεριφορικά και σωματικά αποτελέσματα, συ-
μπεριλαμβανομένης της μεγάλης χορήγησης με χρόνια χρήση.

Έξάρτηση, σύνδρομο αποχής Παρατηρείται σπάνια αλλά έχει αναπτυχθεί πειραματικά, μετά από 
παρατεταμένη τοξικότητα ή χορήγηση ανταγωνιστών.

Καρδιοαναπνευστικό σύστημα

Καρδιακός ρυθμός Αυξημένος σε οξεία δοσολογία, μειωμένος σε 
χρόνια χρήση.
Περιφερική κυκλοφορία αγγειοδιαστολή, ερυθρότητα επιπεφυκότα 
και ορθοστατική υπόταση.
Καρδιακή απόδοση Αυξημένη παροχή και αυξημένες απαιτήσεις 
οξυγόνου από το μυοκάρδιο.
Αυξημένη εγκεφαλική ροή αίματος βραχυπρόθεσμα και μειωμένη με 
χρόνια χρήση.

Αναπνοή
Οι μικρές δόσεις διεγείρουν, οι μεγαλύτερες δόσεις μειώνουν το 
βήχα, αλλά αναπτύσσεται ανοχή. 
Απόφραξη των αεραγωγών λόγω του χρόνιου καπνίσματος.

Οφθαλμός Έλάττωση ενδοφθάλμιας πίεσης.

Ανοσοποιητικό σύστημα Μειωμένη δραστηριότητα των βακτηριοκτόνων μακροφάγων 
στους πνεύμονες και τον σπλήνα.

Αναπαραγωγικό σύστημα
Μειωμένος αριθμός σπερματοζωαρίων και κινητικότητα σπέρμα-
τος σε αρσενικά, καταστολή της ωορρηξίας, πολύπλοκες επιδράσεις 
στην έκκριση προλακτίνης αυξημένοι μαιευτικοί κίνδυνοι.

C. Tesserommatis, G.A. Karikas, Pharmakeftiki, 31, 3, 2019  |  124-156

Χ. Τεσσερομμάτη, Γ.Α. Καρίκας, Φαρμακευτική, 31, 3, 2019  |  124-156



132

τα τσιγάρα που κατασκευάζονται από καπνό. 
Μόνο 3 τσιγάρα κάνναβης, (λόγω έντονης ειπνο-

ής του καπνού) μπορεί να προκαλέσουν την ίδια 
βλάβη στους πνεύμονες όπως ένα ολόκληρο πακέ-
το των 20 τσιγάρων. Το χρόνιο κάπνισμα κάνναβης 
συνδέεται με  βήχα, παραγωγή πτυέλων, δύσπνοια, 
και άλλα συμπτώματα της χρόνιας βρογχίτιδας.. Οι 
τακτικοί καπνιστές κάνναβης παρουσιάζουν παθο-
λογικές αλλαγές στα κύτταρα των πνευμόνων πα-
ρόμοια με εκείνα που προηγούνται της ανάπτυξης 
του καρκίνου του πνεύμονα στους καπνιστές κα-
πνού31.

Σύγκριση μελετών με διαφορετικές δομικές και 
λειτουργικές απεικονίσεις, έδειξαν μορφολογικές 
αλλοιώσεις του εγκεφάλου σε χρήστες κάνναβης, 
που ενδεχομένως να συσχετίζονται με την χρή-
ση της. Κλινικά στοιχεία επισημαίνουν ότι η χρή-
ση κάνναβης μπορεί να επιδεινώσει τα ψυχωτικά 
συμπτώματα και να αυξηθεί ο κίνδυνος υποτρο-
πής. Αργότερα σε ανάλυση 31 ερευνών παρατη-
ρήθηκε συσχέτιση μεταξύ της χρήσης κάνναβης 
και άγχους και φάνηκε ότι 1 στους 6 νέους χρήστες 
κάνναβης, θα εξαρτηθούν32,33.

Η δράση της κάνναβης στην αμυγδαλή, του εγκε-
φάλου εμπλέκεται στα συναισθήματα και στο άγ-
χος, αφού βρέθηκαν κανναβινοειδείς υποδοχείς 
στην αμυγδαλή των ποντικών34.

Μέχρι σήμερα, χρησιμοποιείται ευρέως σε όλο 
τον κόσμο παράνομα ως ηδονιστικό προϊόν, ενώ 
επιτρέπεται ήδη η χρήση της για ιατρικά προβλή-
ματα σε οκτώ χώρες. Αν και στην Έλλάδα η καλ-
λιέργεια κάνναβης, η πώληση και η κατoχή είναι 
παράνομη, στην πραγματικότητα ο νόμος δύσκολα 
επιβάλλεται με αποτέλεσμα το λαθρεμπόριο κάν-
ναβης κυρίως από τις γειτονικές χώρες  να ανθεί. 
Το ΚΈΘΈΑ υπολογίζει ότι περίπου οι 13 στους 100 
μαθητές έχουν κάνει χρήση κάνναβης,  με το ποσο-
στό αυτό ωστόσο να πρόκειται για μέσο όρο και να 
μην αποτελεί κανόνα για κάθε περιοχή ή είδος σχο-
λείου (π.χ. δημόσια-ιδιωτικά).

Σε πολλές δυτικές κοινωνίες η κάνναβη θεωρεί-
ται ναρκωτικό και η νοµοθεσία απαγορεύει το εµ-
πόριο, κατοχή και κατανάλωσή της. Η Ιατρική Έπι-
τροπή της ∆ιεθνούς Ολυµπιακής Έπιτροπής (∆.Ο.Έ), 
αποφάσισε στις 28 Απριλίου του 1998 να συµπερι-

λάβει τα κανναβινοειδή στη λίστα των ουσιών, που 
κατηγοριοποιούνται ως φάρµακα.

3.3 Eνδοκανναβινοειδές σύστημα- Μηχανισμός 
δράσης κανναβινοειδών

Οπως αναφέρθηκε, στον άνθρωπο έχουν ταυτοποι-
ηθεί δύο είδη κανναβινοειδών υποδοχέων οι CB1 
και CB2 . Οι υποδοχείς CB1 εντοπίζονται στο ΚΝΣ, 
στους όρχεις και στη μήτρα ενώ οι CB2 σε όργανα 
του ανοσοποιητικού συστήματος όπως θύμο σπλή-
να πάγκρεας και καρδιά.

Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα ECS σχετίζεται 
με πολλές φυσιολογικές λειτουργίες και ομοιόστα-
ση και αποτελείται από:

• Υποδοχείς κανναβινοειδών στην επιφάνεια των 
κυττάρων.

• Ένδοκανναβινοειδή, μικρά μόρια που ενεργο-
ποιούν τους υποδοχείς κανναβινοειδών.

• Μεταβολικά ένζυμα που διασπούν τα ενδοκαν-
ναβινοειδή .

Οι υποδοχείς κανναβινοειδών εκφράζονται στο 
περιφερικό και στο κεντρικό νευρικό σύστημα και 
σε κύτταρα του ανοσοποιητικού, που μπορεί να 
αποτελούν στόχο για τη ρύθμιση της επεξεργασίας 
του πόνου35,36,37. (Εικόνα 3). 

Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα 
(endocannabinoid system ECS) εμπλέκεται κεντρι-
κά στην εκδήλωση stress, ενώ η ενδοκανναβινοει-
δής σηματοδότηση μειώνει τη δραστηριότητα του 
άξονα υποθαλάμου-υπόφυσης-επινεφριδίων μέσω 
δράσεων σε συγκεκριμένες περιοχές του εγκεφά-
λου, όπως στον προμετωπιαίο φλοιό, την αμυγδαλή 
και τον υποθάλαμο. Έχει ταυτοποιηθεί η έκφραση 
των CB1 υποδοχέων σε περιοχές που εμπλέκονται 
σε διάφορες βασικές λειτουργίες του εγκεφάλου, 
όπως ο συντονισμός των κινήσεων, η μνήμη και η 
μάθηση, η συναισθηματική κατάσταση και η αντα-
μοιβή. Η παρουσία υψηλής πυκνότητας CB1 υποδο-
χέων στον ιππόκαμπο σχετίζεται με τις συχνά αρ-
νητικές δράσεις των κανναβινοειδών στη μνήμη και 
στη μάθηση. Τα ενδοκανναβινοειδή σχετίζονται με. 
μοριακούς σχηματισμούς που συμμετέχουν στον 
ελέγχο της ομοιοστασίας του γλουταμινικού οξέος, 
της εισροής ασβεστίου, της τοξικότητας των ριζών 
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οξυγόνου, της ενεργοποίησης της γλοίας και άλλων 
φλεγμονωδών συμβάντων καθώς και την επαγωγή 
της αυτοφαγίας. Οι ιδιότητες του ενδοκανναβινο-
ειδούς συστήματος ενδεχόμενα μπορεί να αξιοποι-
ηθούν στην ανάπτυξη νέων θεραπειών για νευρο-
εκφυλιστικές διαταραχές και πιθανά αποτελέσουν 
λύση για προοδευτικές νευροεκφυλιστικές διατα-
ραχές (ασθένεια Parkinson, χορεία Huntington και 
νόσο του Alzheimer), καθώς και άλλες λιγότερο 
καλά μελετημένες διαταραχές 34-37. 

Στον άνθρωπο, τα ψυχοδραστικά κανναβινοει-
δή προκαλούν ευφορία, ενίσχυση της αισθητήριας 
αντίληψης, της ταχυκαρδίας, της αντίληψης του 

πόνου, των δυσκολιών συγκέντρωσης και της μνή-
μης. Οι γνωσιακές ανεπάρκειες φαίνεται ότι παρα-
μένουν και μετά την απόσυρση. Η τοξικότητα της 
κάνναβης έχει υποτιμηθεί καθώς πρόσφατα ευρή-
ματα αποκάλυψαν τον κυτταρικό θάνατο που προ-
κλήθηκε από Δ9-THC με συρρίκνωση νευρώνων και 
κατακερματισμό DNA στον ιππόκαμπο. Οι οξείες 
επιδράσεις των κανναβινοειδών καθώς και η ανά-
πτυξη αντοχής, λόγω της σύζευξης των υποδοχέων 
κανναβινοειδών με την πρωτεΐνη G34. Οι νευρώνες 
που φέρουν CB1 έχουν στενή λειτουργική σχέση με 
τα ντοπαμινεργικά, σεροτονινεργικά χολινεργικά 
και ενδορφινικά συστήματα του ΚΝΣ. Παρόλο που 

Εικόνα 3. Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα
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οι γνωστοί νευρομεταβιβαστές, νοραδρεναλίνη, 
ντοπαμίνη, σεροτονίνη ακετυλοχολίνη δεν συνδέ-
ονται με τους κανναβινοειδείς υποδοχείς, φαίνεται 
ότι τα κανναβινοειδή μεταβάλλουν τα επίπεδα ντο-
παμίνης στον μεσεγκέφαλο και της ακετυλοχολίνης 
στον φλοιό και τον ιππόκαμπο38, 39.

Τα ψυχοδραστικά κανναβινοειδή αυξάνουν τη 
δραστικότητα των ντοπαμινεργικών νευρώνων 
στην κοιλιακή περιοχή του μεταιχμιακού συστήμα-
τος. Δεδομένου ότι αυτά τα ντοπαμινεργικά κυκλώ-
ματα είναι γνωστό ότι διαδραματίζουν κεντρικό 
ρόλο στη διαμεσολάβηση των ενισχυτικών επιδρά-
σεων των περισσότερων φαρμάκων κατάχρησης, η 
ενισχυμένη ντοπαμινεργική δράση που προκαλεί-
ται από τα κανναβινοειδή θεωρείται ότι υποκρύ-
πτει τις ιδιότητες ενίσχυσης και κατάχρησης της 
κάνναβης. Έτσι, τα κανναβινοειδή διαθέτουν τελι-
κή κοινή νευρωνική δράση με άλλα μείζονα φάρμα-
κα κατάχρησης όπως η μορφίνη, η αιθανόλη και η 
νικοτίνη που προάγουν την δραστηριότητα ντοπα-
μίνης39.

Οι παράγοντες που ρυθμίζουν το ECS βρίσκονται 
σε πρώιμα στάδια ανάπτυξης για τη θεραπεία γα-
στρεντερικών ασθενειών. Η μεγαλύτερη κατανόη-
ση του ECS θα προωθήσει σημαντικά τις γνώσεις 
μας για τις αλληλεπιδράσεις μεταξύ του εγκεφάλου 
και του εντέρου και θα μπορούσε πιθανά να οδη-
γήσει σε νέες θεραπείες για γαστρεντερικές διατα-
ραχές39.

Ο υποδοχέας CB1 και οι CB1A απαντούν κυρί-
ως στον εγκέφαλο και σε υψηλότερες πυκνότητες 
στον ιππόκαμπο, την παρεγκεφαλίδα και το ρα-
βδωτό σώμα. Ο υποδοχέας CB2 βρίσκεται κυρίως 
στο λεμφικό σύστημα (σπλήνα και αιμοποιητικά 
κύτταρα) και έχει μόνο 44% συνολική ταυτότητα 
αλληλουχίας νουκλεοτιδίων με τον υποδοχέα CB1. 
Η ύπαρξη αυτού του υποδοχέα παρέχει τη μορια-
κή βάση για τις ανοσοκατασταλτικές δράσεις της 
κάνναβης. Ο υποδοχέας CB1 προκαλεί αναστολή 
της αδενυλικής κυκλάσης, αναστολή των διαύλων 
ασβεστίου τύπου Ν- και Ρ / Ο, διέγερση των διαύ-
λων καλίου και ενεργοποίηση της ενεργοποιημένης 
με μιτωγόνο πρωτεϊνικής κινάσης. Ο υποδοχέας 
CB2 προκαλεί επίσης αναστολή της αδενυλικής 
κυκλάσης και ενεργοποίηση ενεργοποιημένης από 

μιτογόνο πρωτεϊνικής κινάσης40.
Τα κανναβινοειδή έχουν εγκριθεί για κλινική χρή-

ση ως παρηγορητική θεραπεία της χημειοθεραπεί-
ας, αλλά και άμεση αντιπολλαπλασιαστική δράση 
αγωνιστών κανναβινοειδών σε αρκετά καρκινικά 
κύτταρα in vitro και in vivo41.

Η δόση της THC που απαιτείται για την εκδήλω-
ση δράσεων στον άνθρωπο κυμαίνεται από 2 έως 
22 mg. Έκτιμάται ότι μόνο το 1% του περιεχομένου 
THC μιας «κοινής» λήψης απαντά στον εγκέφαλο 
μετά το κάπνισμα. Έτσι, μόνο 2-44 μg THC εισέρχο-
νται τελικά στον εγκέφαλο του ανθρώπου40.

Πρόσφατα έχει σημειωθεί πρόοδος στον χαρα-
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δών ταυτοποιηθηκε ένας ενδογενής παράγοντας 
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Table 2. Δομή και δράσεις κανναβινοειδών και αγωνιστών κανναβινοειδών44 

Κανναβινοειδή και 
μηχανισμός δράσης Δομή Δράση

Aνανδαμίδη (AEA) CB1 
αγωνιστής

Αναλγητική, αντιεμετική, ορε-
ξιογόνος δράση, αναστολέας 
ανάπτυξης νεοπλασμάτων .

2-αραχιδονυλ-γλυκε-
ρόλη (2-AG) αγωνι-
στής CB1/CB2 

Αναλγητική, αντιεμετική, ορε-
ξιογόνος δράση, αναστολέας 
ανάπτυξης νεοπλασμάτων 

Παλμιτολο-αιθανολα-
μίδη (PEA) αγωνιστής 
CB2 

Νευρορρυθμιστική και ανοσο-
ρυθμιστική δράση 

Docosatetraenyl 
ethanolamide αγωνι-
στής CB1

Νευρορρυθμιστική και ανοσο-
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ξιογόνος δράση, αναστολέας 
ανάπτυξης νεοπλασμάτων

16 
 

Η εμφάνιση  διαφόρων σύνθετων δράσεων συμπεριφοράς από τα κανναβινοειδή 
πιθανώς οφείλεται σε συγκεκριμένους υποδοχείς κανναβινοειδών και  σε 
αλληλεπιδράσεις με άλλα νευροχημικά συστήματα. 
H κανναβινόλη αναστέλλει την βιοσύνθεση των προσταγλανδινών και έχει 
συνδεθεί με την δράση της ασπιρίνης και ινδομεθακίνης. Επιπλέον η λήψη 
κάνναβης προκαλεί εξαρτώμενη αύξηση των συγκεντρώσεων αμμωνίας 
πλάσματος σε χρήστες κάνναβης και μειωμένη δραστικότητα της συνθάσης της 
γλουταμίνης (GS) του εγκεφάλου καθώς και αυξημένη συγκέντρωση αμμωνίας 
στον εγκέφαλο και το πλάσμα  ποντικών42,43. 
Oι υποδοχείς κανναβινοειδών του τύπου CB1 καθώς και ο ενδογενής τους 
προσδέτης, ανανδαμίδη που εμπλέκονται στον έλεγχο της νευρωνικής 
διεγερσιμότητας, μειώνουν την νευροδιαβίβαση προσυναπτικά, μηχανισμός που 
ενδεχόμενα σχετίζεται με την πρόληψη της υπερβολικής διέγερσης, που οδηγεί σε 
επιληπτική δραστηριότητα .Η ανανδαμίδη συμπεριφέρεται ως  μερικός αγωνιστής 
στους CB1 και CB2 υποδοχείς. Ακολούθως απομονώθηκε και η 2-αραχιδονυλ-
γλυκερόλη (2-AG)40,44 (Πίνακας 2). 
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Κανναβινοειδή και 
μηχανισμός δράσης                   Δομή Δράση 

Aνανδαμίδη (AEA) CB1 
αγωνιστής 

 

Αναλγητική, αντιεμετική, 
ορεξιογόνος δράση, 
αναστολέας ανάπτυξης 
νεοπλασμάτων . 

2-αραχιδονυλ-γλυκερόλη 
(2-AG) αγωνιστής 
CB1/CB2  

 

Αναλγητική, αντιεμετική, 
ορεξιογόνος δράση, 
αναστολέας ανάπτυξης 
νεοπλασμάτων  

Παλμιτολο-αιθανολαμίδη 
(PEA) αγωνιστής CB2  

 

Νευρορρυθμιστική και 
ανοσορυθμιστική 
 δράση  

Docosatetraenyl 
ethanolamide αγωνιστής 
CB1 

 

Νευρορρυθμιστική και 
ανοσορυθμιστική 
 δράση  

Ομο-γ-
λινοενυλαιθανολαμίδη 
αγωνιστής CB1  

 

Νευρορρυθμιστική και 
ανοσορυθμιστική 
 δράση  
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Oλεαμίδη αγωνιστής 
CB1  

 

Νευρορρυθμιστική και 
ανοσορυθμιστική 
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Δ9-
τετραυδροκανναβινόληl 
(Δ9-THC)αγωνιστής 
CB1/CB2  

 

Αναλγητική, αντιεμετική, 
ορεξιογόνος δράση, 
αναστολέας ανάπτυξης 
νεοπλασμάτων  

 

 
3.4 Μελέτες βιολογικών δράσεων της κάνναβης/ κανναβινοειδών ανά 
οργανικό σύστημα και νόσο  
 
Η CBG έχει αποδειχθεί ότι δρα σε πολύ συγκεκριμένα νοσολογικά προβλήματα, 
με ελπιδοφόρα θεραπευτικά αποτελέσματα: 
Η κανναβιγερόλη (CBG)  και η CBN  δεν διαθέτουν ψυχοτρόπο δράση . Η CBG 
δρα όμως ως αγωνιστής υψηλής συγγένειας του α2-αδρενεργικού υποδοχέα, 
ανταγωνιστής μέτριας συγγένειας του  υποδοχέα 5-ΗΤ1Α και ανταγωνιστής 
υποδοχέα CB1 χαμηλής συγγένειας. Επίσης δεσμεύεται στον υποδοχέα CB2 ως 
ανταγωνιστής 45. 
Οι ενδοκανναβινοειδείς υποδοχείς είναι διαδεδομένοι στη δομή των οφθαλμών 
και η CBG πιστεύεται ότι είναι ιδιαίτερα αποτελεσματική στη αγωγή του 
γλαυκώματος, διότι μειώνει την ενδοφθάλμια πίεση. Είναι ισχυρό 
αγγειοδιασταλτικό και έχει νευροπροστατευτικές δράσεις. Σε πρόσφατη μελέτη η 
CBG έδειξε να προστατεύει τους νευρώνες σε ποντικούς με νόσο του Huntington, 
η οποία χαρακτηρίζεται από εκφυλισμό των νευρικών κυττάρων στον εγκέφαλο.45 
Ακόμη παρουσίασε θετικά αποτελέσματα στην αντιμετώπιση του καρκίνου. 
Συγκεκριμένα, φαίνεται να αποκλείει τους υποδοχείς που ενδεχόμενα προκαλούν 
την ανάπτυξη καρκινικών κυττάρων. Δείχθηκε  ότι αναστέλλει και επιβραδύνει 
την ανάπτυξη του καρκίνου σε κύτταρα του παχέος εντέρου ποντικών 46.  

Ευρωπαϊκή έρευνα έδειξε ότι η CBG είναι αποτελεσματικός αντιβακτηριδιακός 
παράγοντας. Παρουσιάζει αντιμικροβιακή δράση έναντι στον ανθεκτικό 
σταφυλόκοκκο στην μεθικιλλίνη.47. 
Σε πρόσφατη μελέτη (2017), ερευνητές έδειξαν ότι μια μορφή CBG, από την 
οποία απομακρύνθηκε  η Δ9 THC, είχε ορεξιογόνο δράση σε αρουραίους. Αυτό 
μπορεί να οδηγήσει σε νέα μη-ψυχότροπο θεραπευτική επιλογή έναντι της 
καχεξίας, την απώλεια μυϊκής μάζας και τη σοβαρή απώλεια βάρους, που 
παρατηρούνται στον καρκίνο προχωρημένου σταδίου και σε άλλες ασθένειες48. 
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της ασπιρίνης και ινδομεθακίνης. Έπιπλέον η λήψη 
κάνναβης προκαλεί εξαρτώμενη αύξηση των συγκε-
ντρώσεων αμμωνίας πλάσματος σε χρήστες κάννα-
βης και μειωμένη δραστικότητα της συνθάσης της 

γλουταμίνης (GS) του εγκεφάλου καθώς και αυξη-
μένη συγκέντρωση αμμωνίας στον εγκέφαλο και το 
πλάσμα ποντικών42,43.

Oι υποδοχείς κανναβινοειδών του τύπου CB1 κα-
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θώς και ο ενδογενής τους προσδέτης, ανανδαμίδη 
που εμπλέκονται στον έλεγχο της νευρωνικής διε-
γερσιμότητας, μειώνουν την νευροδιαβίβαση προ-
συναπτικά, μηχανισμός που ενδεχόμενα σχετίζεται 
με την πρόληψη της υπερβολικής διέγερσης, που 
οδηγεί σε επιληπτική δραστηριότητα. Η ανανδα-
μίδη συμπεριφέρεται ως μερικός αγωνιστής στους 
CB1 και CB2 υποδοχείς. Ακολούθως απομονώθηκε 
και η 2-αραχιδονυλ-γλυκερόλη (2-AG)40,44 (Πίνακας 
2).

3.4 Μελέτες βιολογικών δράσεων της κάννα-
βης/ κανναβινοειδών ανά οργανικό σύστημα 
και νόσο 

Η CBG έχει αποδειχθεί ότι δρα σε πολύ συγκεκριμέ-
να νοσολογικά προβλήματα, με ελπιδοφόρα θερα-
πευτικά αποτελέσματα:

Η κανναβιγερόλη (CBG) και η CBN δεν διαθέτουν 
ψυχοτρόπο δράση . Η CBG δρα όμως ως αγωνιστής 
υψηλής συγγένειας του α2-αδρενεργικού υποδο-
χέα, ανταγωνιστής μέτριας συγγένειας του υποδο-
χέα 5-ΗΤ1Α και ανταγωνιστής υποδοχέα CB1 χαμη-
λής συγγένειας. Έπίσης δεσμεύεται στον υποδοχέα 
CB2 ως ανταγωνιστής 45.

Οι ενδοκανναβινοειδείς υποδοχείς είναι διαδεδο-
μένοι στη δομή των οφθαλμών και η CBG πιστεύε-
ται ότι είναι ιδιαίτερα αποτελεσματική στη αγωγή 
του γλαυκώματος, διότι μειώνει την ενδοφθάλμια 
πίεση. Έίναι ισχυρό αγγειοδιασταλτικό και έχει νευ-
ροπροστατευτικές δράσεις. Σε πρόσφατη μελέτη η 
CBG έδειξε να προστατεύει τους νευρώνες σε ποντι-
κούς με νόσο του Huntington, η οποία χαρακτηρίζε-
ται από εκφυλισμό των νευρικών κυττάρων στον 
εγκέφαλο45.

Ακόμη παρουσίασε θετικά αποτελέσματα στην 
αντιμετώπιση του καρκίνου. Συγκεκριμένα, φαίνε-
ται να αποκλείει τους υποδοχείς που ενδεχόμενα 
προκαλούν την ανάπτυξη καρκινικών κυττάρων. 
Δείχθηκε ότι αναστέλλει και επιβραδύνει την ανά-
πτυξη του καρκίνου σε κύτταρα του παχέος εντέ-
ρου ποντικών46. 

Έυρωπαϊκή έρευνα έδειξε ότι η CBG είναι αποτε-
λεσματικός αντιβακτηριδιακός παράγοντας. Πα-
ρουσιάζει αντιμικροβιακή δράση έναντι στον ανθε-

κτικό σταφυλόκοκκο στην μεθικιλλίνη47.
Σε πρόσφατη μελέτη (2017), ερευνητές έδειξαν 

ότι μια μορφή CBG, από την οποία απομακρύνθη-
κε η Δ9 THC, είχε ορεξιογόνο δράση σε αρουραίους. 
Αυτό μπορεί να οδηγήσει σε νέα μη-ψυχότροπο θε-
ραπευτική επιλογή έναντι της καχεξίας, την απώ-
λεια μυϊκής μάζας και τη σοβαρή απώλεια βάρους, 
που παρατηρούνται στον καρκίνο προχωρημένου 
σταδίου και σε άλλες ασθένειες48.

Άλλες μελέτες εξέτασαν τις επιπτώσεις πέντε δι-
αφορετικών κανναβινοειδών σε συσπάσεις της ου-
ροδόχου κύστης. Η CBG αποδείχθηκε αναστολέας 
των μυϊκών συσπάσεων, που θα μπορούσε να απο-
τελέσει φαρμακευτικό παράγοντα πρόληψης δια-
ταραχών δυσλειτουργίας της ουροδόχου κύστης49.

Μεγάλες ποσότητες κανναβινοειδών µπορεί να 
βλάψουν τη νοητική λειτουργία. Ταυτόχρονα µπο-
ρεί να ελαττώσουν το συντονισµό των κινήσεων 
και την ικανότητα του ατόµου να εκτελεί πολύπλο-
κες δραστηριότητες. Οι επιδράσεις αυτές µπορούν 
να αποβούν καθοριστικές όσον αφορά την ικανό-
τητα ενός αθλητή να εκτελέσει πολύπλοκες δρα-
στηριότητες, ενώ ταυτόχρονα θέτει σε κίνδυνο και 
τους συναθλητές του 50.

3.5 Αναπνευστικό σύστημα

Η δράση κάνναβης στο αναπνευστικό φαίνεται ότι 
εγκυμονεί κινδύνους . Ο χρήστης εισπνεόμενης κάν-
ναβης διακόπτει την αναπνοή του για 60 sec, έναντι 
των 30 sec του συμβατικού καπνιστή τσιγάρου νι-
κοτίνης. Οι επιπτώσεις του καπνίσματος της κάν-
ναβης δύσκολα μπορούν να εκτιμηθούν με ακρί-
βεια και να διαχωριστούν από εκείνες του καπνού 
τσιγάρων νικοτίνης, αφού συχνά γίνεται ανάμειξη 
κάνναβη με τον καπνό τσιγάρων. Ο καπνός της 
κάνναβης επηρεάζει τους πνεύμονες προκαλώντας 
συμπτώματα αυξανόμενα με την διάρκεια χρήσης 
όπως βήχα και, απόχρεμψη (πτύελα)51. 

Το κάπνισμα κάνναβης έχει συνδεθεί περαιτέρω 
με συμπτώματα χρόνιας αποφρακτικής βρογχίτιδας. 

Έπιπλέον με βάση τα ανοσοϊστοπαθολογικά και 
επιδημιολογικά στοιχεία, το κάπνισμα κάνναβης 
ενέχει πιθανό κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του 
πνεύμονα52,53,54.
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Φαίνεται ότι συνθετικά κανναβινοειδή δρώντας 
στους χημειοϋποδοχείς μπορούν να αυξήσουν την 
αντίσταση των βρογχικών αεραγωγών. Θεωρεί-
ται ότι η διέγερση του υποδοχέα CB1 ενδεχόμενα 
ευθύνεται για την αναπνευστική καταστολή που 
αποδίδεται στα κανναβινοειδή. Τα χημικά αέρια 
που απελευθερώνονται μετά την εισπνοή τους, δύ-
νανται επίσης να προκαλέσουν βλάβη στο επιθήλιο 
των βρογχιολίων και να διαταράξουν το προστα-
τευτικό στρώμα επιφανειοδραστικής ουσίας στις 
κυψελίδες, το οποίο στη συνέχεια θα μπορούσε να 
παρεμβαίνει στην αποτελεσματική ανταλλαγή αε-
ρίων που οδηγεί σε υποξία και οξέωση55,56,57.

Τα συστατικά του καπνού από την καύση της 
κάνναβης είναι παρόμοια με εκείνα που παράγο-
νται από την καύση του καπνού (νικοτίνης), αλλά 
διαφέρουν ως προς τα ψυχοδραστικά συστατικά 
και τη χρήση. Η εισπνοή καπνού κάνναβης επηρε-
άζει την αναπνευστική οδό, επομένως τα διαθέ-
σιμα στοιχεία πρέπει να επικαιροποιηθούν ώστε 
να παρέχουν στους πνευμονολόγους τα τελευταία 
επιστημονικά δεδομένα58.

Κλινικά στοιχεία δεικνύουν κίνδυνο καρκίνου 
του πνεύμονα από την εισπνεόμενη κάνναβη, κα-
θώς και τη σχέση μεταξύ της εισπνεόμενης μαρι-
χουάνας και της δημιουργίας πνευμοθώρακα, φυ-
σαλιδώδους εμφυσήματος ή χρόνια αποφρακτική 
πνευμονοπάθεια (ΧΑΠ). Ακόμη έχουν αναφερθεί 
διάφορα συμπτώματα στους καπνιστές εισπνε-
όμενης κάνναβης, όπως, συριγμός, διαφοροποιή-
σεις πνευμονικής λειτουργίας, βήχας, παραγωγή 
πτυέλων, βρογχοδιαστολή κ.α.59,60. 

Με βάση τα ανοσοϊστοπαθολογικά και επιδημιο-
λογικά στοιχεία, το κάπνισμα κάνναβης ενέχει πι-
θανό κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του πνεύμονα 
61.

Αξιολογήθηκε η συσχέτιση μεταξύ μεταβολών 
της χρήσης κάνναβης και αναπνευστικών συ-
μπτωμάτων σε πληθυσμιακή ομάδα 1037 νεαρών 
ενηλίκων. Οι συμμετέχοντες ερωτήθηκαν για τη 
χρήση κάνναβης και καπνού σε ηλικία 18, 21, 26, 
32 και 38 ετών. Στην περίπτωση αυτή αναφέρθη-
καν τα συμπτώματα του πρωϊνού βήχα, η παρα-
γωγή πτυέλων, η συριγμός, η δύσπνοια κατά την 
άσκηση και διαπιστώθηκε η διάγνωση άσθματος. 

Η συχνή χρήση κάνναβης συνδέθηκε με τον πρωι-
νό βήχα, παραγωγή πτυέλων και συριγμού. Η μεί-
ωση ή η διακοπή της χρήσης κάνναβης συνδέθη-
κε με τη μείωση του επιπολασμού του βήχα, των 
πτυέλων και του συριγμού σε επίπεδα παρόμοια 
με εκείνα των μη χρηστών62.

3.6 Καρδιαγγειακό σύστημα

Όσον αφορά το καρδιαγγειακό σύστημα έχει δη-
μοσιευθεί πληθώρα εργασιών με τις ανεπιθύμη-
τες δράσεις της κάνναβης. Σε μεγάλες δόσεις έχει 
παρατηρηθεί ταχυκαρδία πιθανόν λόγω αναστο-
λής των παρασυμπαθητικών ινών της καρδιάς  
Στην αύξηση της καρδιακής συχνότητας πιθανόν 
να αποδίδεται η παθογένεια των οξέων στεφανι-
αίων επεισοδίων. Ένδεχόμενα το αρρυθμιογόνο 
αποτέλεσμα της κάνναβης αποδίδεται στην άμεση 
επίδραση της δραστηριότητας του αυτονόμου Ν.Σ. 
ή στις ίνες Purkinje62,63,64. Η κάνναβη φαίνεται να 
επιδρά άμεσα στη στεφανιαία μικροκυκλοφορία. 
Ο συνδυασμός αλκοόλης/κάνναβης θα μπορούσε 
να αυξήσει την καρδιακή τοξικότητα της Δ9-THC 
με κολπική ανεπάρκεια και διαταραχές της ταχύ-
τητας αγωγής. Έχουν αναφερθεί μοιραία συμβά-
ντα σε νεαρούς χρήστες κάνναβης65,66.

Η Παγκόσμια Οργάνωση Υγείας (ΠΟΥ) υπογραμ-
μίζει ότι η χρήση κάνναβης αποτελεί επικίνδυνη 
έξη, καθώς μπορεί να οδηγήσει σε πολλές ανεπι-
θύμητες ενέργειες, ιδιαίτερα με καρδιαγγειακές 
επιπτώσεις. Σε συστηματική αναθεώρηση των 
άρθρων που δημοσιεύτηκαν 1.1.2011 μέχρι και 31 
Μαΐου 2016 παρουσιάζουνται δεδομένα ατόμων, 
που εκτίθενται σε προϊόντα με βάση την κάννα-
βη και πάσχουν από οποιαδήποτε καρδιαγγειακή 
νόσο. Συνολικά, στην έρευνα της βιβλιογραφίας 
βρέθηκαν 826 άρθρα67.

Το υλικό μελέτης αποτέλεσαν 116 άτομα. Η μέση 
ηλικία ήταν 31 έτη (95% CI = 29-34) και οι ασθε-
νείς ήταν άνδρες (81,9%) σε σχέση με τις γυναίκες 
(18,1%). Έπασχαν κυρίως από ισχαιμικά εγκεφα-
λικά επεισόδια ή έμφραγμα του μυοκαρδίου. Τα 
δεδομένα που παρέχονται από τις 29 περιλαμβα-
νόμενες μελέτες παρατήρησης περιγράφουν τη 
σχέση μεταξύ έκθεσης προϊόντων με βάση την 
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κάνναβη και καρδιαγγειακών παθήσεων. Τα στοι-
χεία κατέδειξαν περισσότερα ισχαιμικά εγκεφαλι-
κά επεισόδια απ ότι άλλες καρδιαγγειακές νόσους. 
Ένώ τα δεδομένα είναι περιορισμένα, υπάρχουν 
σοβαρές ενδείξεις ότι η χρήση κάνναβης μπορεί να 
έχει αρνητικές καρδιαγγειακές επιδράσεις, ιδιαί-
τερα σε μεγάλες δόσεις68.

 

3.7 Ανοσοποιητικό σύστημα

Οπως αναφέρθηκε, το ενδοκανναβινοειδές σύστη-
μα, φαίνεται να επηρεάζει το ανοσοποιητικό σύ-
στημα.΄Αμεση έκθεση σε υψηλές συγκεντρώσεις 
κανναβινοειδών, του πνεύμονα, μπορεί να προ-
καλεί διαταραχή της κυτταρικής μεμβράνης των 
κυψελίδων. Η κάνναβη επιδρά αρνητικά στο ανο-
σοποιητικό σύστημα, οδηγώντας σε πνευμονία69,70. 

Έπιπλέον σε μελέτη χρήσης κάνναβης για την αντι-
μετώπιση φλεγμονώδους νόσου του εντέρου ανα-
φέρθηκαν θετικά οφέλη (80,7%), αλλά και περισ-
σότερη κατάθλιψη, άγχος, παρεμβολή πόνου και 
χαμηλότερη κοινωνική ικανοποίηση από τους μη 
χρήστες. Οι χρήστες συνταγογραφούμενης κάννα-
βης, ανέφεραν πιο επιθετική νόσο και μεγαλύτερη 
ανάγκη χρήσης στεροειδών, ναρκωτικών αναλγη-
τικών και ζολπιδέμης για την αντιμετώπιση της 
φλεγμονώδους νόσου του εντέρου ΙΒD 71,72.

Η κάνναβη και άλλα εξωγενή κανναβινοειδή με-
ταβάλλουν την ανοσολογική λειτουργία και μειώ-
νουν την αντίσταση του ξενιστή σε μικροβιακές 
λοιμώξεις, όπως δείχθηκε σε πειραματικές μελέτες 
in vivo και in vitro. Η THC καθώς και άλλα καννα-
βινοειδή επηρεάζουν την ανοσολογική απάντηση 
του οργανισμού. Έπιπροσθέτως, τα ενδογενή καν-
ναβινοειδή ή τα ενδοκανναβινοειδή έχουν ταυτο-
ποιηθεί ως φυσικοί διαμορφωτές ανοσολογικών 
λειτουργιών μέσω κανναβινοειδών υποδοχέων, 
αφού το ενδογενές κανναβινοειδές, ανανδαμίδη, 
συνδέεται με τους υποδοχείς CB1 και CB2 και δρα 
ανοσοκατασταλτικά. Ο δε υποδοχέας CB2 μπορεί 
και ενεργοποιεί το ανοσοποιητικό σύστημα.

Διάφορα κανναβινοειδή παρουσιάζουν ελαττω-
μένη τάση ωρίμανσης, πολλαπλασιασμού, μετανά-
στευσης, και έκκρισης κυτοκινών από ενεργοποι-
ημένα κύτταρα του ανοσοποιητικού73. 

Έπί πλέον, παρατηρήθηκαν συναπτικές και νοη-
τικές διαταραχές μετά από επανειλημμένη έκθεση 
στην Δ9-THC που σχετίζονται με την επαγωγή της 
κυκλοοξυγονάσης-2 (COX-2), ενζύμου που μετα-
τρέπει το αραχιδονικό οξύ σε προστανοειδή στον 
εγκέφαλο. Η Δ9-THC προκαλεί διαταραχές μνήμης 
μέσω COX-273. Η φαρμακολογική ή γενετική ανα-
στολή του COX-2 αποκλείει τη ρύθμιση των υπο-
μονάδων του υποδοχέα του γλουταμικού και τις 
μεταβολές της πυκνότητας των ιπποκαμπικών 
νευρώνων που επάγονται από επαναλαμβανόμε-
νες εκθέσεις Δ9-THC. Καταστολή του COX-2 μέσω 
του ενδογενούς κανναβινοειδούς 2-αραχινοει-
δονικής-γλυκερόλης (2-AG) επίσης εξαλείφει τις 
διαταραχές σε δείκτες νευροπλαστικότητας του 
ιπποκάμπου, και στη συμπεριφορά φόβου επαγό-
μενης από τη Δ9-THC. Έίναι σημαντικό ότι τα ευερ-
γετικά αποτελέσματα της μείωσης των β-αμυλο-
ειδών πλακών και του νευροεκφυλισμού από την 
παρουσία της Δ9-THC σε ζώα με νόσο Alzheimer δι-
ατηρούνται παρουσία αναστολής COX-2. Αυτά τα 
αποτελέσματα υποδηλώνουν ότι η εφαρμογή της 
ιατρικής κάνναβης θα επηρεασθεί από την ταυτό-
χρονη αναστολή της COX74,75. 

3.8 Ενδοκρινικό σύστημα

H χρήση κάνναβης σχετίζεται και με διαταραχές 
του ενδοκρινικού συστήματος. 

Η Δ9-THC είναι γνωστό ότι ρυθμίζει τον άξονα 
υποθάλαμου-υπόφυσης-επινεφριδίων (ΗΡΑ), το 
κύριο σύστημα νευροενδοκρινικής απάντησης 
των θηλαστικών. Το ενδοκανναβινοειδές σύστημα 
(ECS) εμπλέκεται στην απάντηση στο stress και 
η ενδοκανναβινοειδής σηματοδότηση μειώνει τη 
δραστηριότητα του άξονα υποθαλάμου-υπόφυ-
σης-επινεφριδίων μέσω ενεργειών σε συγκεκριμέ-
νες περιοχές του εγκεφάλου, κυρίως στον προμετω-
πιαίο φλοιό, την αμυγδαλή και τον υποθάλαμο76,77. 

Ώστόσο, ο τρόπος με τον οποίο το ECS θα μπο-
ρούσε να τροποποιήσει την έκκριση ορμονών όπως 
των κορτικοστεροειδών, δεν έχει πλήρως διευκρι-
νισθεί. Τα κανναβινοειδή και το σύστημα των ενδο-
κανναβινοειδών συχνά ασκούν αντίθετες δράσεις 
σε διάφορες λειτουργίες, όπως το άγχος78,79.
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3.9 Κεντρικό νευρικό σύστημα- ψυχικές παθή-
σεις

Ανιχνεύθηκε η έκφραση των CB1υποδοχέων σε πε-
ριοχές που εμπλέκονται σε διάφορες βασικές λει-
τουργίες, όπως ο συντονισμός των κινήσεων, η μνή-
μη και η μάθηση, η συναισθηματική κατάσταση και 
η ανταμοιβή. Η παρουσία υψηλής πυκνότητας CB1 
υποδοχέων στον ιππόκαμπο σχετίζεται συχνά με 
αρνητικές δράσεις των κανναβινοειδών στη μνήμη 
και στη μάθηση. Οι παράγοντες που ρυθμίζουν το 
ECS είναι ακόμη σε πρώιμα στάδια ανάπτυξης για 
τη θεραπεία γαστρεντερικών νόσων. Η αύξηση της 
κατανόησης του ECS θα προωθήσει σημαντικά τις 
γνώσεις για τις αλληλεπιδράσεις μεταξύ του εγκε-
φάλου και του εντέρου80,81,82.

Η ψυχοτρόπος ουσία Δ9-THC μπορεί να συντεθεί 
χημικά. Διάφορες βιβλιογραφικές αναφορές δεικύ-
ουν τη θεραπευτική αποτελεσματικότητα της θε-
ραπευτικής κάνναβης μόνο για ορισμένα συμπτώ-
ματα της σκλήρυνσης κατά πλάκας (σπαστικότητα, 
σπασμούς και πόνο), παρά τις προσπάθειες για την 
ευρεία χρήση της, συμπεριλαμβανομένης ακόμη και 
της ανθεκτικής παιδικής επιληψίας83, 85,86, 87.

Ατυχώς, τα πειραματικά δεδομένα συνεχίζουν να 
δείχνουν σημαντικές δυσμενείς και αντικρουόμενες 
επιδράσεις της καπνιζόμενης κάνναβης στη δομή, 
και τη λειτουργία του εγκεφάλου. Η έκθεση στην 
κάνναβη κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης επη-
ρεάζει την ανάπτυξη του εγκεφάλου του εμβρύου, 
ενδεχομένως οδηγώντας σε μεταγενέστερα προ-
βλήματα συμπεριφοράς στα παιδιά88. Οι νευροψυ-
χολογικές δοκιμασίες και οι προηγμένες τεχνικές 
απεικόνισης δεικνύουν συμμετοχή στη διαδικασία 
μάθησης σε εφήβους με χρήση ουσιών. Έπίσης, 
η κάνναβη αυξάνει τη γνωσιακή εξασθένηση σε 
ασθενείς με σκλήρυνση κατά πλάκας. Οι κοινωνικές 
και ηθικές συνέπειες για τη νόμιμη ελευθέρωση της 
κάνναβης για ψυχαγωγική χρήση μπορεί να είναι 
επιβλαβείς. Συχνά εμφανίζεται τοξικότητα στο ΚΝΣ 
από κάνναβη κυρίως όταν γίνεται κατάχρηση βρώ-
σιμων παρασκευασμάτων της ουσίας. Η τοξικότη-
τα αντιμετωπίζεται με νοσοκομειακή παρακολού-
θηση και παρέμβαση. Η κατάχρηση της κάνναβης 
πληροί τα κριτήρια DSM-5 και οδηγεί σε σύνδρομο 

στέρησης. Η χρήση της αποτελεί ναρκωτικό-πύλης 
εισόδου89-93.

Ο όρος σχιζοφρένεια περιλαμβάνει μια ομάδα 
ψυχικών διαταραχών που προκαλούν σημαντική 
εξασθένιση της ποιότητας ζωής των ασθενών94.Τα 
αντιψυχωσικά πρώτης ή δεύτερης γενιάς, συχνά 
προκαλούν παρενέργειες, όπως εξωπυραμιδικά 
συμπτώματα, αύξηση της προλακτίνης, σεξουα-
λική δυσλειτουργία ή / και μεταβολικό σύνδρομο. 
Έπιπλέον, οι γνωσιακές διαταραχές και τα αρνητι-
κά συμπτώματα, δύο παράγοντες που επηρεάζουν 
σημαντικά την πορεία και το αποτέλεσμα, δεν αντι-
μετωπίζονται επαρκώς από τα διαθέσιμα αντιψυ-
χωσικά. Πολλές κλινικές και προκλινικές μελέτες 
έχουν συνδέσει το ενδοκανναβινοειδές σύστημα 
με τη σχιζοφρένεια. Τόσο η ανανδαμίδη όσο και ο 
κανναβινοειδής υποδοχέας CB1 συνδέονται με υπο-
κείμενες διεργασίες της νόσου95. Κλινικές δοκιμές 
στη σχιζοφρένεια έχουν διερευνήσει την CBD, κύριο 
συστατικό της C. sativa και τη ριμοναμπάτη εκλε-
κτικό μερικό ανταγωνιστή του CB1, με αμφίβολα 
αποτελέσματα.

Ώστόσο η κανναβιδιόλη μειώνει σημαντικά τα 
ψυχωτικά συμπτώματα, που σχετίζονται με αύ-
ξηση των επιπέδων της ανανδαμίδης στον ορό. Οι 
ακριβείς μηχανισμοί όμως των αντιψυχωσικών 
επιδράσεων της κανναβιδιόλης δεν είναι πλήρως 
κατανοητοί. Προφανώς, απαιτούνται περαιτέρω 
μελέτες για να αποσαφηνιστούν τα αντιψυχωσικά 
αποτελέσματα και η ασφάλεια χορήγησης κανναβι-
διόλης και να διερευνηθεί πλήρως ο πιθανός αντι-
ψυχωσικός μηχανισμός96.

Δεδομένου, ότι χει παρατηρηθεί μεγαλύτερη χρή-
ση κάνναβης στους ασθενείς με σχιζοφρένια σε σύ-
γκριση με τον υγιή πληθυσμό, η χρήση της μπορεί 
να προκαλέσει επιπρόσθετα ψυχωσικά επεισόδια 
σε αυτούς τους ασθενείς, που αποδίδονται στην 
THC97. Δεδομένης της ανάγκης μείωσης των παρε-
νεργειών των συμβατικών αντιψυχωσικών και της 
ασθενούς αποτελεσματικότητάς τους σε ορισμένα 
συμπτώματα της σχιζοφρένειας, τα κανναβινοειδή 
έχουν προταθεί ως πιθανή εναλλακτική θεραπεία 
για τη σχιζοφρένεια98. Τα στοιχεία δεικνύουν ότι η 
CBD μη ψυχοδραστικό συστατικό της c.sativa μπο-
ρεί να βελτιώσει τα θετικά και αρνητικά συμπτώ-

C. Tesserommatis, G.A. Karikas, Pharmakeftiki, 31, 3, 2019  |  124-156

Χ. Τεσσερομμάτη, Γ.Α. Καρίκας, Φαρμακευτική, 31, 3, 2019  |  124-156



140

ματα της νόσου. Οι κλινικές μελέτες όσον αφορά τα 
συμπεριφορικά και τα νευροχημικά στοιχεία υπο-
δηλώνουν ότι η CBD έχει φαρμακολογική δράση 
παρόμοια με τα άτυπα αντιψυχωτικά .

Η θεραπεία με κανναβιδιόλη CBD παρουσιάζει 
σημαντικές αντικαταθλιπτικές δράσεις σε διαφο-
ρετικά προκλινικά μοντέλα τρωκτικών. Ώστόσο, οι 
μηχανισμοί της αντικαταθλιπτικής δράσης της CBD 
είναι ελάχιστα κατανοητοί. Ώς εκ τούτου, διερευνά-
ται πιθανή συμμετοχή της σεροτονίνης (5-ΗΤ) και / 
ή της νοραδρεναλίνης (NA) σε επαγόμενα από CBD 
αντικαταθλιπτικά αποτελέσματα σε πείραμα εξα-
ναγκασμένης κολύμβησης (FST) με:

1) σεροτονεργικά (φλουοξετίνη, FLX) ή νοραδρε-
νεργικά (δεσιπραμίνη, DES) αντικαταθλιπτικά που 
θα έχουν συνεργικές επιδράσεις με CBD. 

2) αν η εξάντληση 5-ΗΤ ή ΝΑ θα επηρέαζε τα απο-
τελέσματα που προκαλούνται από την CBD. 

Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι τα CBD (10 mg / 
Kg), FLX (10 mg / Kg) και DES (5 mg / Kg) προκα-
λούν αντικαταθλιπτικά αποτελέσματα σε ποντίκια 
που υποβάλλονται σε FST.

Μικρότερες δόσεις CBD (7mg / kg), όταν συγχο-
ρηγήθηκαν με αναποτελεσματικές

δόσεις FLX (5mg / kg) ή DES (2,5mg / kg), πα-
ρουσίασαν σημαντικές αντικαταθλιπτικές και 
αθροιστικές δράσεις, ενώ η χορήγηση PCPA (para-
chlorophenylalanine) αναστολέα σύνθεσης σεροτο-
νίνης: 150 mg / kg, ip, άπαξ ημερησίως για 4 ημέρες, 
καταργεί τα επαγόμενα από τη CBD αθροιστικά 
αποτελέσματα στο FST, υποδηλώνοντας τη συμμε-
τοχή σεροτονινεργικών μηχανισμών. Καμία από τις 
θεραπείες δεν προκάλεσε μεταβολές στην κινητικό-
τητα. Τα αποτελέσματα υποδεικνύουν ότι η επίδρα-
ση που ομοιάζει αντικαταθλιπτική και προκαλείται 
από το CBD στο FST εξαρτάται από τα επίπεδα σε-
ροτονίνης στο κεντρικό νευρικό σύστημα (CNS) 97,98.

Υπάρχουν στοιχεία που υποδηλώνουν ότι η ψυ-
χαγωγική χρήση κάνναβης συνδέεται με αυξημένα 
καρδιαγγειακά και εγκεφαλικά επεισόδια. Η κάν-
ναβη μπορεί να επηρεάσει την εγκεφαλική λειτουρ-
γία/αυτορρύθμιση και τον αγγειακό τόνο που οδη-
γεί σε αγγειοσυστολή και οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο. Ώστόσο, σπάνια έχουν αναφερθεί αιμορ-
ραγικά εγκεφαλικά επεισόδια, που συχνά παρατη-

ρούνται με συμπαθομιμητικά παράνομα ναρκωτικά 
(π.χ. κοκαΐνη και αμφεταμίνες) λόγω της κάνναβης. 
Πολλοί κυτταρικοί μηχανισμοί στο μη ισχαιμικό 
ιστό μετά από εγκεφαλικό επεισόδιο μπορούν να 
αυξηθούν με τη έντονη χρήση κάνναβης 99.

Περιπτωσιακά, παρατηρήθηκαν αγγειακά εγκε-
φαλικά επεισόδια που σχετίζονται με τη χρήση 
κάνναβης. 14χρονο κορίτσι, μακροχρόνιος χρήστης 
έντονης χρήσης κάνναβης, παρουσίασε γενικευμέ-
νες τονικοκλονικές κρίσεις και μειωμένο επίπεδο 
συνείδησης λίγες ώρες μετά το κάπνισμα. Η απει-
κόνιση με μαγνητική τομογραφία εγκεφάλου έδειξε 
πολλαπλές περιοχές οξείας, υποξείας και χρόνιας 
ισχαιμικής βλάβης στον αριστερό μετωπιαίο λοβό, 
στα βασικά γάγγλια και στο μεσολόβιο. Η κάνναβη 
μπορεί να προκαλέσει εγκεφαλικό επεισόδιο μέσω 
άμεσων επιδράσεων στην κυκλοφορία του εγκε-
φάλου του αίματος, την ορθοστατική υπόταση, τη 
αγγειίτιδα, τον αγγειόσπασμο και την κολπική μαρ-
μαρυγή. Η μακρόχρονη καθημερινή χρήση κάνναβη 
στους νέους μπορεί να προκαλέσει σοβαρή βλάβη 
στο εγκεφαλοαγγειακό σύστημα99.

Τέλος, η χρήση κάνναβης φαίνεται ότι οδηγεί σε 
ευρέα αλλά ήπια γνωστικά ελλείμματα, σύμφωνα 
με μετα-ανάλυση ευρημάτων ενεργών χρόνιων χρη-
στών κάνναβης, ιδιαίτερα στους άνδρες και σε άτο-
μα που χρησιμοποιούν την κάνναβη για ιατρικούς 
σκοπούς. Η διάρκεια χρήσης (και όχι η συχνότητα) 
φαίνεται ναι είναι ο πρωταρχικός παράγοντας που 
συμβάλλει στα γνωσιακά ελείμματα100.

3.10 Οφθαλμός

Το γλαύκωμα αντιπροσωπεύει αρκετές οπτικές 
νευροπάθειες που οδηγούν σε μη αναστρέψιμη τύ-
φλωση μέσω προοδευτικής απώλειας κυτταρικών 
γαγγλιοκυττάρων (RGC). Η φαρμακολογία της κάν-
ναβης και η επίδρασή της στην ενδοφθάλμια πίε-
ση δεν έχει αλλάξει από την έρευνα της δεκαετίας 
του 1970 και του ‹80. Ώστόσο η κάνναβη είναι ένας 
αποτελεσματικός υποτασικός παράγοντας για την 
αυξημένη ενδοφθάλμια πίεση101,102. Παρ όλα αυτά, 
καρδιαγγειακές και νευρολογικές δράσεις παρα-
τηρούνται στην ίδια δόση και μπορεί θεωρητικά 
να μειώσουν την ευεργετική επίδραση της μείω-
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σης της ενδοφθάλμιας πίεσης ελαττώνοντας την 
ροή αίματος του οφθαλμού. Η κύρια θεραπεία του 
γλαυκώματος περιλαμβάνει τη χορήγηση φαρμά-
κων που μεσολαβούν είτε στη μείωση της σύνθε-
σης υδατικού υγρού, είτε στην αύξηση της εκροής 
του και έτσι ελαττώνεται ΈΠ. Η αυξημένη ΈΠ πα-
ραμένει ο κύριος χαρακτηριστικός και θεραπευτι-
κός στόχος για το γλαύκωμα με κίνδυνο τύφλω-
σης . Ώστόσο, η μείωση της ΈΠ δεν επαρκεί για την 
αποτροπή της απώλειας του οπτικού πεδίου. Οι 
νευροεκφυλιστικές νόσοι του αμφιβληστροειδούς, 
όπως το γλαύκωμα και η διαβητική αμφιβληστρο-
ειδοπάθεια, χαρακτηρίζονται από ισχαιμία, τοξι-
κότητα από διέγερση και απώλεια των νευρώνων 
του αμφιβληστροειδούς. Ώς εκ τούτου, πρέπει να 
αντιμετωπισθεί ο κυτταρικός θάνατος του αμφι-
βληστροειδούς, η μείωση της οπτικής οξύτητας και 
η τύφλωση103.

Έίναι γνωστό ότι η κύρια ψυχοδραστική ουσία 
Δ9-THC της κάνναβης ελαττώνει την ενδοφθάλμια 
πίεση (ΈΠ).. Πιθανόν η Δ9-THC να ασκεί ως επί το 
πλείστον μείωση της ΈΠ μέσω ενεργοποίησης των 
κανναβινοειδών υποδοχέων CB1. Ώστόσο, τα αρχι-
κά αποτελέσματα της δράσης των CB1 ως στόχου 
για τη θεραπεία του γλαυκώματος δεν αποτελούν 
αξιόπιστη θεραπευτική στρατηγική. Σε μελέτη της 
δυναμικής του υδατοειδούς υγρού, τα κανναβινο-

ειδή έχουν αναφερθεί ότι μειώνουν την παραγωγή 
υδατικού υγρού σε πιθήκους. Άλλα κανναβινοειδή 
μπορούν να βελτιώσουν την υδατική εκροή ή να 
έχουν νευροπροστατευτικά αποτελέσματα μέσω 
της παρεμπόδισης της απελευθέρωσης του γλου-
ταμικού ή μέσω του αποκλεισμού των υποδοχέ-
ων του γλουταμικού. Μπορούν επίσης να έχουν 
αντιοξειδωτικές ή αγγειοδιασταλτικές ιδιότητες. 
Έχει δειχθεί ότι η δέσμευση της λιπάσης της μο-
νοακυλ-γλυκερόλης (MAGL), ενζύμου που διασπά 
την ενδοκανναβινοειδή 2-αραχιδονυλο γλυκερόλη 
(2-AG), μειώνει σημαντικά την ΈΠ. Άλλη λύση είναι 
η ανάπτυξη βελτιωμένων αγωνιστών υποδοχέων 
κανναβινοειδών CB1 οι οποίοι να δρουν στοχευμέ-
να ειδικά στον οφθαλμό104,105.

Η χρήση της έχει σημαντικό αριθμό παρενεργειών 
(Πίνακας 3), όπως μεγάλη ανησυχία, ταχυκαρδία 
και μειωμένη αρτηριακή πίεση, γεγονός που μπορεί 
να μειώσει τη ροή του αίματος σε ένα ήδη υποβαθ-
μισμένο οπτικό νεύρο. Το μακροχρόνιο κάπνισμα 
κάνναβης μπορεί να οδηγήσει σε χρόνια αποφρα-
κτική πνευμονοπάθεια και πιθανά να αυξήσει τον 
κίνδυνο καρκίνου του πνεύμονα, λόγω ανοσολογι-
κών και ορμονικών διαταραχών105. 

Άλλα κανναβινοειδή μπορούν να βελτιώσουν την 
υδατική εκροή ή να έχουν νευροπροστατευτικά 
αποτελέσματα μέσω της παρεμπόδισης της απε-

Table 3. Ανεπιθύμητες δράσεις κάνναβης στον οφθαλμό κ.α.105,106

Οφθαλμός Συστηματικές

Υπεραιμία επιπεφυκότα Ταχυκαρδία

Έλάττωση δακρύων Έλάττωση αρτηριακής πίεσης

Φωτοφοβία Ορθοστατική υπόταση

Σπασμός των βλεφάρων Έφορία ή Δυσφορία

Νυσταγμός Διαταραχή του συγχρονισμού

Διαταραχή της προσαρμογής Δυσκολίες συγκεντρώσεως, λύση προβλημάτων μνήμης

Έλάττωση τεστoστερόνης

Διαταραχές ανοσοποιητικού
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λευθέρωσης του γλουταμικού ή μέσω του αποκλει-
σμού των υποδοχέων του γλουταμικού. Μπορούν 
επίσης να έχουν αντιοξειδωτικές ή αγγειοδιασταλ-
τικές ιδιότητες. Προς τούτο, αναπτύσσονται νέα 
κανναβινοειδή με προβλέψιμη διάρκεια δράσης 
και ιδιαίτερα ελκυστικό σχεδιασμό ενεργοποιητών 
CB1 για οφθαλμική χρήση χωρίς ή με περιορισμένα 
η ψυχοδραστική δράση. Ο AM7410 είναι ένας αρ-
κετά ισχυρός και αποτελεσματικός αγωνιστής των 
CB1 στους νευρώνες και ουσιαστικά (30%) ελατ-
τώνει την ΈΠ για 5 ώρες μετά από εφ άπαξ τοπική 
θεραπεία. Τα αποτελέσματά αυτά υποδεικνύουν 
ότι η άμεση στόχευση των υποδοχέων CB1 με μόρια 
ελεγχόμενης σύνδεσης και απενεργοποίησης πιθα-
νόν να αποτελούν βιώσιμη προσέγγιση της ελάττω-
σης της ΈΠ104. 

3.11 Αναλγησία-καρκίνος

Η κάνναβη ή τα παρασκευάσματά της χορηγούνται 
ως παρηγορητική αγωγή λόγω των αναλγητικών 
και αντιεμετικών τους δράσεων, της εξασθένησης 
των παρενεργειών της χημειοθεραπείας ή της ικα-
νότητας αντιμετώπισης της σπαστικότητας στη 
σκλήρυνση κατά πλάκας. Ορισμένα φάρμακα π.χ. 
ναβιμξιμόλες, dronabinol, nabilone με βάση τα καν-
ναβινοειδή, σε πρόσφατη μετα-ανάλυση αποτελε-
σμάτων κλινικών δοκιμών έδειξαν όμως χαμηλή 
αποτελεσματικότητα στην αγωγή της ναυτίας /
εμέτου λόγω χημειοθεραπείας, της απώλειας βά-
ρους στους ασθενείς με AIDS, στις διαταραχές του 
ύπνου και του συνδρόμου Gilles de la Tourette107. 

Ένδιαφέρον είναι επίσης ότι η χρήση κάνναβης 
εμφανίζεται ανεπαρκής στην παρηγορητική φρο-
ντίδα. Η χρήση κάνναβης υποστηρίζεται μόνο ως 
παρηγορητική φροντίδα τελικού σταδίου αλλά κα-
τηγορηματικά δεν συνιστάται για θεραπεία108.

Οι υποδοχείς κανναβινοειδών εκφράζονται στο 
περιφερικό και στο κεντρικό νευρικό σύστημα και 
σε κύτταρα του ανοσοποιητικού, που μπορεί να 
αποτελούν στόχο για τη ρύθμιση της επεξεργασίας 
του πόνου. Υπάρχουν προκλινικά δεδομένα σε πολ-
λά οξέα, χρόνια, νευροπαθητικά και καρκινικά μο-
ντέλα πόνου που έχουν επιδείξει τα κανναβινοειδή, 
ως ισχυρά αναλγητικά, ειδικά σε ασθενείς με καρκί-

νο. Ώστόσο, αν και υπάρχουν ορισμένες θετικές επι-
πτώσεις στον πόνο των καρκινοπαθών, οι κλινικές 
ενδείξεις για τα κανναβινοειδή ως αναλγητικά δεν 
ήταν πειστικές και η χρήση τους συνιστάται μόνο 
σποραδικά109,110.

3.12 Γεννητικό σύστημα

Έπιδημιολογικές μελέτες έχουν επίσης επισημάνει 
την ολοένα αυξανόμενη χρήση «παράνομων ψυ-
χοτρόπων ουσιών» μεταξύ των εφήβων. Η χρόνια 
έκθεση στην Δ9-THC δρα ανασταλτικά στο ανθρώ-
πινο αναπαραγωγικό δυναμικό διαταράσσοντας 
τον εμμηνορρυσιακό κύκλο μειώνοντας την εμφύ-
τευση και ανάπτυξη των εμβρύων στις γυναίκες 
και αυξάνοντας τα προβλήματα εκσπερμάτωσης, 
μειώνοντας τον αριθμό και την κινητικότητα του 
σπέρματος και προκαλώντας απώλεια libido και 
ανικανότητα στους άνδρες. Τα ενδοκανναβινοειδή, 
τα μεταβολικά ένζυμα και οι υποδοχείς-στόχοι τους 
που σχηματίζουν το ήδη αναφερθέν «ενδοκανναβι-
νοειδές σύστημα» , έχουν αποδειχθεί ότι ανταπο-
κρίνονται στα σήματα γονιμότητας111.

Έπιπλέον, αλληλεπιδρούν με ορμόνες, κυτοκίνες 
και άλλα μόρια σηματοδότησης της αναπαραγωγι-
κής λειτουργίας, τόσο σε γυναίκες όσο και σε άν-
δρες112-113. 

Μελέτες αυτοαναφοράς δεικνύουν ότι η κάνναβη 
θα μπορούσε να αυξήσει τη σεξουαλική επιθυμία σε 
ορισμένους χρήστες μέσω αύξησης της ενεργοποί-
ησης εγκεφαλικών περιοχών που ανταποκρίνονται 
στην οπτική ερωτική διέγερση, η οποία θα μπορού-
σε να είναι χρήσιμη στη θεραπεία της διαταραχής 
της ελαττωμένης σεξουαλικής επιθυμίας. Σκοπός 
πρόσφατης μελέτης ήταν η διαπίστωση των αφρο-
διασιακών ιδιοτήτων της κάνναβης σε άτομα με 
(ομαδα Α) ή χωρίς προηγούμενη αφροδισιακή 
εμπειρία (ομαδα Β) κατά τη διάρκεια τοξικότητας 
κάνναβης. Με μαγνητική τομογραφία μελετήθηκαν 
τα επίπεδα κανναβινοειδών, κορτιζόλης και προ-
λακτίνης. Παρατηρήθηκε ότι η κάνναβη σε μεγάλες 
δόσεις αύξησε την διεγερσιμότητα του δεξιού επι-
κληνούς πυρήνα στην ομάδα που είχε αφροδιασια-
κή εμπειρία (Α) ενώ στην ομάδα (Β) την ελάττωσε. 
Έπίσης υπήρξε συσχέτιση της αύξησης των επιπέ-
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δων προλακτίνης στην ομάδα (Β) χωρίς εμπειρία. 
Δεν υπήρξε διαφορά στην εκτίμηση των δόσεων 
κάνναβης στην απεικονιστική εκτίμηση112,114.

3.13 Τερατογένεση

Καθώς περισσότερες χώρες νομιμοποιούν τη χρή-
ση ιατρικής και / ή ψυχαγωγικής χρήσης κάνναβης 
για ενήλικες, η συχνότητα εμφάνισης της προγεν-
νητικής έκθεσης στην κάνναβη (PCE) πιθανότατα 
αυξάνεται. Ένώ ο πληθυσμός όλο και περισσότερο 
θεωρεί τη κάνναβη ως αβλαβή, τα παρασκευάσμα-
τα μαριχουάνας αυξάνονται δυναμικά τα τελευταία 
χρόνια, δημιουργώντας ενδεχομένως παγκόσμιες 
ανησυχίες για την κλινική, τη δημόσια υγεία και το 
εργατικό δυναμικό115. Σε αντίθεση με τη διαταραχή 
του φάσματος της εμβρυϊκής αλκοόλης, δεν υπάρ-
χει φαινοτυπικό σύνδρομο που να συνδέεται με 
PCE. Δεν υπάρχει επίσης απόλυτη απόδειξη ότι το 
PCE προκαλεί διαγνωστικές, συμπεριφορικές ή λει-
τουργικές διαταραχές δια βίου ή /και ευαισθησία 
σε επακόλουθο εθισμό. Ώστόσο, υπάρχουν συναρ-
παστικά στοιχεία, βασισμένα στις αρχές της τερα-
τογένεσης και του εμβρυϊκού κακού προγραμματι-
σμού, που υποδηλώνουν ότι οι έγκυες γυναίκες πρέ-
πει να απέχουν από το κάπνισμα της κάνναβης116. Η 
χρήση της κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης δια-
ταράσσει το εμβρυϊκό ενδογενές σύστημα καννα-
βινοειδούς σηματοδότησης (ECSS), το οποίο είναι 
παρόν και ενεργό από το πρώιμο εμβρυϊκό στάδιο, 
ρυθμίζοντας την νευροαναπτυξιακή ανάπτυξη και 
συνεχίζοντας αυτόν τον ρόλο στην ενηλικίωση. Το 
ECSS είναι παρόν σχεδόν σε κάθε δομή και σύστη-
μα οργάνων του εγκεφάλου και υπάρχουν επίσης 
στοιχεία ότι αυτό το σύστημα είναι σημαντικό στη 
ρύθμιση των καρδιαγγειακών διεργασιών117. 

Τα ενδοκανναβινοειδή (ΈSC) υπόκεινται σε ευρύ 
φάσμα διαδικασιών, συμπεριλαμβανομένων των 
πρώτων σταδίων της εμφάνισης του εμβρύου και της 
εμφύτευσης της μήτρας. Η Δ9-THC, εισέρχεται στην 
κυκλοφορία της μητέρας και διασχίζει εύκολα την 
πλακουντιακή μεμβράνη. Η THC συνδέεται με τους 
υποδοχείς CB του εμβρυϊκού ECSS, αλλάζοντας την 
ανάπτυξη του νευρικού συστήματος και ενδεχομένως 
επανασυνδέοντας το κύκλωμα ECSS. Το PCE,σχετίζε-

ται με παρόμοιο νευροαναπτυξιακό τερατογόνο, προ-
καλεί την πρώτη δράση στο ECSS, το οποίο τροποποι-
είται ώστε μια δεύτερη δράση (δηλ. μεταγεννητικοί 
παράγοντες πίεσης) να προκαλέσει την εμφάνιση 
ενός συγκεκριμένου φαινοτύπου. Τελικά οι διαταρα-
χές του ενδομήτριου περιβάλλοντος μέσω της εισα-
γωγής εξωγενών CBs μεταβάλλουν το εμβρυϊκό ECSS, 
προδιαθέτοντας τους απογόνους σε ανωμαλίες στη 
γνωστική λειτουργία και αλλοιωμένη συναισθηματι-
κότητα. Με βάση τα πρόσφατα πειραματικά στοιχεία, 
υποστηρίζεται ότι οι νέες γυναίκες που μένουν έγκυες 
θα πρέπει αμέσως να κάνουν «έγκαιρη διακοπή» της 
χρήσης κάνναβης118.

Πιθανές επιδράσεις της ενδομήτριας έκθεσης 
στην κάνναβη επικεντρώνονται στην εμβρυϊκή 
ανάπτυξη, στην αύξηση των ποσοστών θνησι-
μότητας και πρόωρου τοκετού, συγγενών παρα-
μορφώσεων και νευροαναπτυξιακών επιδράσεων 
στο παιδί. Δημοσιευμένες μελέτες για όλα αυτά τα 
αποτελέσματα είναι ασυνεπείς. Η ανάπτυξη του 
εμβρυϊκού βάρους μπορεί να είναι κάπως μειω-
μένη, αλλά το μέγεθος αυτής της μείωσης δεν εί-
ναι μεγαλύτερο από 100 g. Δεν υπάρχουν επαρκή 
στοιχεία για να συναχθεί το συμπέρασμα σχετικά 
με οποιαδήποτε επίδραση στο ποσοστό θνησιμό-
τητας. Παρόλο που υπάρχουν μερικές αναφορές 
για ελαφρά αύξηση του ποσοστού πρόωρου τοκε-
τού, οι περισσότερες αναφορές δεν υποστηρίζουν 
αυτό το αποτέλεσμα. Η κάνναβη δεν φαίνεται να 
είναι τερατογόνο. Ώστόσο, ένας μικρός αυξημένος 
κίνδυνος για ορισμένες συγγενείς γενετικές ανω-
μαλίες μπορεί να σχετίζεται με την πρώιμη χρήση 
της στην εγκυμοσύνη. Τα νευροαναπτυξιακά απο-
τελέσματα έχουν συσχετιστεί με τη χρήση μαρι-
χουάνας, αλλά είναι δύσκολο να ελεγχθεί για την 
επίδραση των συγχυτικών φαινομένων. Παρά την 
έλλειψη τεκμηριωμένων στοιχείων, είναι σημα-
ντικό ότι η κάνναβη δεν έχει αποδειχθεί ότι είναι 
μια ακίνδυνη ουσία στη διάρκεια της εγκυμοσύ-
νης και μπορεί να επηρεάσει τη μακροπρόθεσμη 
νευροαναπτυξιακή ανάπτυξη του νεογνού113,114.

4. Θεραπευτικές εφαρμογές 

Οπως ελέχθη ήδη, η ιατρική κάνναβη χρησιμοποι-
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είται όλο και περισσότερο ως θεραπευτικό μέσο ή 
συμπληρωματική θεραπεία με διαφορετική αποτε-
λεσματικότητα σε διάφορες νευρολογικές διαταρα-
χές ή συναφή συμπτώματα (όπως σκλήρυνση κατά 
πλάκας, αυτισμό, νόσο Parkinson και Alzheimer, 
σύνδρομο Tourette, ασθένεια Huntington, νευρο-
παθητικός πόνος, επιληψία, κεφαλαλγία). καθώς 
και σε άλλες ιατρικές καταστάσεις (π.χ. ναυτία 
και έμετο, γλαύκωμα, διέγερση της όρεξης, καρκί-
νο, φλεγμονώδεις καταστάσεις, άσθμα). Παρ ‹όλα 
αυτά, έχουν αναφερθεί ορισμένες νευρολογικές 
ανεπιθύμητες ενέργειες από τη χρήση ιατρικής 
κάνναβης βραχυπρόθεσμα και μακροπρόθεσμα. 
Ορισμένες νευρολογικές διαταραχές ή συμπτώματα 
(π.χ. σκλήρυνση κατά πλάκας, επιληπτικές κρίσεις, 
επιληψία, κεφαλαλγία) μπορεί να προκληθούν ή να 
επιδεινωθούν με την ίδια θεραπεία που υποτίθε-
ται ότι τα θεραπεύει. Ώστόσο έχουν παρατηρηθεί 
δυσμενείς νευρολογικές επιπτώσεις από τη χρήση 
κάνναβης για ιατρικούς σκοπούς 125.

Η χρήση κάνναβης λαμβάνεται συχνά από άτομα 
με χρόνιο μη καρκινικό πόνο όπου είχαν συνταγογρα-
φηθεί οπιοειδή, αλλά δεν υπάρχουν στοιχεία που να 
αποδεικνύουν ότι η χρήση της βελτιώνει τα προβλή-
ματα των ασθενών. Τα άτομα που χρησιμοποίησαν 
κάνναβη είχαν εντονότερο πόνο, χαμηλότερη αυτο-α-
ποτελεσματικότητα στη διαχείριση του πόνου και δεν 
υπήρχαν ενδείξεις ότι η χρήση κάνναβης μείωσε τη 
σοβαρότητα του πόνου ή ελάττωσε τη χορήγηση οπι-
ούχων. Κατά συνέπεια, είναι σημαντικό να διεξάγο-
νται μεγάλες και καλά σχεδιασμένες κλινικές μελέτες, 
στις οποίες περιλαμβάνονται άτομα με πολύπλοκες 
συννοσηρότητες, για να προσδιοριστεί η αποτελε-
σματικότητά της στον χρόνιο μη καρκινικό πόνο126.

4.1 Εμετος

Το σύνδρομο υπερευαισθησίας στα κανναβινοει-
δή είναι ένα από πιο εμφανή κλινικά αποτελέσματα 
από τη κατανάλωση της κάνναβης. Χαρακτηρίζεται 
από κυκλικές εξάρσεις ναυτίας και εμέτου σε χρό-
νιους χρήστες κανναβινοειδών και στη μαθησιακή 
συμπεριφορά καταναγκαστικής θερμής κολύμβησης. 
Αναφέρονται θάνατοι μιας 27χρονης γυναίκας, ενός 

27χρονου και ενός 31χρονου άρρενα με ιστορικό CHS 
(Cannabinoid hyperemesis syndrome)116. Οι νεκροί 
είχαν ιστορικό κυκλικής ναυτίας και εμέτου, χρόνιας 
χρήσης κανναβινοειδών και αρνητικών εργαστηρια-
κών, ακτινογραφικών και ενδοσκοπικών ευρημάτων. 
Όλοι παρουσιάστηκαν σε τμήμα έκτακτης ανάγκης με 
ναυτία και έμετο κατά τις ημέρες που προηγήθηκαν 
του θανάτου και αντιμετωπίστηκαν συμπτωματικά. 
Η τοξικολογική ανάλυση αποκάλυψε THC μεταθα-
νάτια σε αίμα. Η αιτία θανάτου των δύο από τις τρεις 
περιπτώσεις αποδόθηκε στο CHS. Το CHS εκτιμήθηκε 
στην τρίτη περίπτωση αλλά δεν ήταν η αιτία θανά-
του. Αυτές οι τρεις περιπτώσεις καταδεικνύουν τη 
σημασία της αναγνώρισης του CHS ως πιθανής αιτίας 
ή συμβάλλοντας στον θάνατο του χρήστη κανναβινο-
ειδών119.

Αναφέρεται 79χρονος ασθενής με σύνδρομο μετά 
την πολιομυελίτιδα (PPS). Κατά τη διάρκεια της νό-
σου, παρατηρήθηκε επαναλαμβανόμενος ανώτερος 
κοιλιακός πόνος και ανθεκτική στη θεραπεία ναυ-
τίας χωρίς έμετο. Έπιπλέον, ο ασθενής παρουσίαζε 
συνδυασμό μυϊκής αδυναμίας, παχυσαρκίας, διαβήτη 
και υποβλήθηκε σε διαιτητική αγωγή .Ο ασθενής είχε 
εκφυλιστική βλάβη του νωτιαίου μυελού και διατα-
ραχές στην κινητικότητα και τη φυσική του ικανό-
τητα. Παρά την εκτεταμένη διάγνωση, δεν βρέθηκε 
σωματική αιτία ούτε για την ναυτία ούτε για το άνω 
κοιλιακό άλγος. Λόγω του ψυχολογικού stress που 
εμπίπτει στο πεδίο εφαρμογής του PPS, μπορεί να έχει 
εμφανιστεί η ανάπτυξη διαταραχής της σωματομορ-
φικής αυτόνομης λειτουργίας της ανώτερης γαστρε-
ντερικής οδού. Ακόμα και υπό συνδυασμένη θεραπεία 
αντιεμετικών και φαρμάκων που ρυθμίζουν τον πόνο, 
δεν θα μπορούσε να επιτευχθεί επαρκής έλεγχος των 
συμπτωμάτων. Έλλείψει θεραπευτικών εναλλακτι-
κών επιλογών και αυξανόμενης ψυχολογικής κατα-
πόνησης, ο ασθενής έλαβε ιατρική κάνναβη. Κατά 
την φάση της θεραπείας υπήρξε ανακούφιση των συ-
μπτωμάτων ναυτίας και μειωμένος πόνος. Η κάνναβη 
είναι μια θεραπευτική επιλογή για συμπτώματα ανθε-
κτικά στη θεραπεία, ως μέρος ενός PPS119,120.

4.2 Σπαστικότητα

Η βασική έρευνα ανακαλύπτει νέες ενώσεις που 
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προέρχονται από κάνναβη και τους υποδοχείς της, 
που ενδείκνυνται για νευροπροστασία και τη δια-
μόρφωση της νευρωνικής δραστηριότητας. Η λει-
τουργία των διαφόρων φυτοχημικών σε διαφορε-
τικές θεραπευτικές διεργασίες δεν είναι πλήρως 
κατανοητή, αλλά ο σημαντικός ρόλος τους αρχίζει 
να αναδύεται και να εκτιμάται. Μελετάται, η σχέση 
δομής-δραστικότητας (SAR) των κανναβινοειδών, 
ενώσεων που είναι ικανές να δεσμεύονται με υποδο-
χείς κανναβινοειδών και να δρουν ως θεραπευτικοί 
παράγοντες σε νευρωνικές ασθένειες, π.χ. ασθένεια 
Parkinson 122.

Πρόσφατες μελέτες κατέληξαν στο συμπέρασμα 
ότι η μόνη ισχυρή ενδειξη για την ιατρική κάννα-
βη σε νευρολογικές διαταραχές ήταν η μείωση των 
συμπτωμάτων της σπαστικότητας και του πόνου 
κεντρικής αιτιολογίας. Βάσει αυτών των στοιχείων 
οι ναβιοξιόλες (SativexR στοματικό σπρέι), το per os 
εκχύλισμα κάνναβης (Oral cannabis extract -OCE) 
και η συνθετική THC είναι πιθανώς αποτελεσματι-
κές στη μείωση των συμπτωμάτων σπαστικότητας 
των ασθενών με Σκλήρυνση κατά πλάκας (ΣΚΠ), 
ενώ δεν βρέθηκε να είναι αποτελεσματική στη μεί-
ωση της συμβατικής αγωγής κατά της σπαστικότη-
τας. Έπιπλέον, οι ναβιξιξιόλες, η ΟCΈ και η συνθετική 
THC είναι πιθανώς αποτελεσματικά στον περιορι-
σμό του πόνου που σχετίζεται με τη ΣΚΠ. Τα καννα-
βινοειδή ήταν γενικά καλώς ανεκτά. Ώστόσο, ;opvw 
anaf;eruhke, η χρήση κάνναβης έχει συσχετιστεί με 
αυξημένο κίνδυνο ψύχωσης και σχιζοφρένειας σε 

άτομα υψηλού κινδύνου, κίνδυνο καρδιαγγειακών 
νόσων, εγκεφαλικού επεισοδίου και του συνδρόμου 
υπερέμεσης κανναβινοειδούς (σε υπερβολική χρή-
ση)122,123.

Η ιατρική χρήση των κανναβινοειδών παραμέ-
νει συνεπώς αμφιλεγόμενη. Ένώ τα κανναβινοειδή 
έχουν μελετηθεί για ποικίλες νευρολογικές διαταρα-
χές, υπάρχουν ισχυρότερες ενδείξεις που δείχνουν 
οφέλη στη θεραπεία της σπαστικότητας και του 
νευροπαθητικού πόνου στην ΣΚΠ. Αν και η καλύτερη 
δόση για ένα άτομο παραμένει αβέβαιη, οι περισσό-
τεροι συμμετέχοντες στις μελέτες που συζητήθηκαν 
χρησιμοποίησαν μεταξύ 20 και 40 mg THC ημερησί-
ως σε διηρημένες δόσεις. Τα ανεπιθύμητα συμβάντα 
σε μελέτες ήταν γενικά πιο συνηθισμένα στις ομάδες 
που χρησιμοποιούν κανναβινοειδή προϊόντα, αλλά 
οι σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν σπάνιες και 
τα προϊόντα κάνναβης ήταν γενικά καλά ανεκτά125. 

Η ΣΚΠ είναι μια απομυελινωτική ασθένεια του 
κεντρικού νευρικού συστήματος (CNS) που πλήττει 
περίπου 2,3 εκατομμύρια ανθρώπους παγκοσμίως. 
Τα συμπτώματα της είναι ποικίλα αλλά συχνά πε-
ριλαμβάνουν πόνο, μυϊκή σπαστικότητα, κόπωση, 
φλεγμονή και κατάθλιψη. Αυτά τα συμπτώματα 
οδηγούν συχνά σε μειωμένη σωματική δραστηριό-
τητα, επηρεάζουν αρνητικά τη λειτουργική κινητι-
κότητα και έχουν αρνητικές επιπτώσεις στην ποιό-
τητα ζωής των ασθενών. Παρ όλο που τα τελευταία 
χρόνια έχουν παρατηρηθεί σημαντικές προόδοι στη 
θεραπεία τροποποίησης της νόσου, καμία από τις 

Σχήμα 4. Πιθανές επιπτώσεις της CBD στην κινητικότητα των ασθενών με ΣΚΠ
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τρέχουσες θεραπείες δεν διακόπτει ή θεραπεύει τα 
συμπτώματα που σχετίζονται με την ΣΚΠ . Κατά 
συνέπεια, πολλοί άνθρωποι με ΣΚΠ (PwMS) αναζη-
τούν εναλλακτικές και συμπληρωματικές θεραπείες, 
όπως η κάνναβη127.

4.3 Μνήμη/συγκέντρωση 

Ο αγωνιστής Δ9-THC του υποδοχέα κανναβινοει-
δούς-1 (CB1R), κύριο ψυχοδραστικό συστατικό της 
κάνναβης, επηρεάζει αρνητικά την απόδοση της 
μνήμης εργασίας. Ο αγωνιστής α2Α-αδρενεργικού 
υποδοχέα (AR) guanfacine βελτιώνει την απόδοση 
της μνήμης εργασίας. Η στόχευση της μελέτης επιδι-
ώκει να προσδιοριστούν οι επιδράσεις βραχείας (6 
ημερών) θεραπείας με γουανφακίνη σε ανεπιθύμη-
τες γνωσιακές επιδράσεις που προκαλούνται από 
την THC. Χρησιμοποιώντας διπλή-τυφλή, ελεγχόμε-
νη μελέτη με εικονικό φάρμακο, προσδιορίστηκαν οι 
γνωσιακές, υποκειμενικές και καρδιαγγειακές επι-
δράσεις που παρατηρήθηκαν με τη χορήγηση από 
του στόματος THC (20 mg) δύο φορές στους ίδιους 
χρήστες κάνναβης:123

α) μετά τη θεραπεία με εικονικό φάρμακο και
β) μετά τη θεραπεία με γουανφακίνη 3 mg / ημέ-

ρα). 
Σε σύγκριση με την απόδοση κατά την έναρξη της 

μελέτης, η THC επηρέασε αρνητικά την ακρίβεια στις 
δοκιμασίες μνήμης χώρου εργασίας ενώ διατηρήθη-
καν στους συμμετέχοντες με το εικονικό φάρμακο 
(p = 0,012) αλλά όχι με γουανφακίνη (p = 0,497). Σε 
σύγκριση με το εικονικό φάρμακο, η ακρίβεια ήταν 
σημαντική (p = 0,003, Cohen’s d = -0,640). Παρομοί-
ως, η THC αύξησε τα σφάλματα παραλείψεων σε 
προληπτική εργασία, ενώ οι συμμετέχοντες με ει-
κονικό φάρμακο την διατήρησαν (p = 0,017) αλλά 
όχι σε γουανφακίνη (p = 0,709). Σε σύγκριση με το 
εικονικό φάρμακο, υπήρχαν λιγότερες ελλείψεις (p = 
0,034, Cohen’s d = 0,838) ενώ διατηρήθηκε η μνήμη 
στην ομάδα της γουανφακίνη. Αν και η THC αύξησε 
την οπτική αναλογική βαθμολογία των υποκειμενι-
κών επιδράσεων και του καρδιακού ρυθμού, οι αυ-
ξήσεις αυτές ήταν παρόμοιες κατά τη διάρκεια της 
θεραπείας με εικονικό φάρμακο και γουανφακίνη. Η 
THC δεν επηρέασε σημαντικά την απόδοση της ερ-

γασίας μνήμης αναγνώρισης ή της αρτηριακής πίε-
σης. Τα αποτελέσματα υποδηλώνουν ότι η χορήγηση 
γουανφακίνης δικαιολογεί περαιτέρω ερευνητικές 
μελέτες ως πιθανή θεραπεία γνωσιακών ελλειμμά-
των, που προκαλούνται από την κάνναβη129,130.

4.4 Δράσεις ακατέργαστων εκχυλισμάτων

Ακατέργαστα εκχυλίσματα κάνναβης, από θραύ-
σματα του Δ9 -τετραϋδροκανναβινικού οξέος (THCA) 
και του κανναβιδυλικού οξέος (CBDA) αναστέλλουν 
την δραστικότητα της 17α-υδροξυλάσης της προγε-
στερόνης, ένζυμο των στεροειδικών ορμονών στα 
μικροσωμάτια των όρχεων αρουραίου. Οι Δ9 -ΤHC, 
CBD και CBN ανέστειλαν επίσης την ενζυματική 
δραστικότητα με σχετικά υψηλότερη συγκέντρωση 
(100-1000 μΜ). Ακόμη τα ακατέργαστα εκχυλίσμα-
τα κάνναβης και τα κανναβινοειδή αναστέλλουν 
σημαντικά την δραστικότητα της 6β- και 16α-υ-
δροξυλάσης της τεστοστερόνης καθώς και τον σχη-
ματισμό ανδροστενδιόνης από τεστοστερόνη στα 
μικροσωμάτια ήπατος αρουραίου. Τα ακατέργαστα 
εκχυλίσματα κάνναβης (1 και 10 mg / ml.) που περι-
έχουν ΤΗCΑ διεγείρουν τον πολλαπλασιασμό καρκι-
νικών κυττάρων MCF-7 του μαστού, αν και τα καν-
ναβινοειδή (THC, CBD και CBN) δεν παρουσίασαν 
σημαντικά αποτελέσματα. Φαίνεται ότι υπάρχουν 
μεταβολικές αλληλεπιδράσεις κανναβινοειδών και 
στεροειδών και ότι στη κάνναβη απαντούν ουσίες 
που εμφανίζουν οιστρογονομιμητική δραστηριότη-
τα .Τα κανναβινοειδή μελετώνται κλινικά για πιθανή 
αντικαταθλιπτική δράση, ενώ πρόσφατες μελέτες 
υπόσχονται και ενδεχόμενη αντικαρκινική δραστη-
ριότητα.. Έχει δειχθεί ότι διαθέτουν αντι-πολλαπλα-
σιαστική και αντι-αγγειογενετική δράση in vitro και 
in vivo σε διάφορα μοντέλα καρκίνου. Τα κανναβι-
νοειδή ρυθμίζουν τις κύριες οδούς σηματοδότησης 
κυττάρων που εμπλέκονται στην κυτταρική επιβί-
ωση, εισβολή, αγγειογένεση, μετάσταση, κ.λπ 131,132.

5. Συνθετικά κανναβινοειδή 

Υπάρχει αυξανόμενη χρήση «νέων ψυχοδραστικών 
ουσιών» με συνθετικά κανναβινοειδή παγκοσμίως. 
Παρ όλα αυτά τα συνθετικά κανναβινοειδή (SC) 
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αποδεικνύονται εξαιρετικά εθιστικά και προκαλούν 
σοβαρές ανεπιθύμητες ενέργειες. Ορισμένα πρώιμα 
συνθετικά κανναβινοειδή χρησιμοποιήθηκαν επί-
σης σε κλινικές μελέτες. Το NabiloneR,(Σχήμα 5) ένα 
πρώτης γενιάς συνθετικό ανάλογο THC, έχει χρησι-
μοποιηθεί ως αντιεμετικό, για την καταπολέμηση 
του έμετου και της ναυτίας, από το 1981.

Η συνθετική THC (Dronabinol/Marinol) συνθετική 
THC σε κάψουλα, για πολλαπλές ενδείξεις έχει χρησι-
μοποιηθεί ως αντιεμετικό από το 1985 και διεγείρει 
την όρεξη 

Έπίσης εγκρίθηκε και κυκλοφόρησε το Sativex 
oromucosal spray (delta-9-tetrahydrocannibinol 
and cannabidiol in the EU) (nabiximolsR in the USA). 
Epidiolex – στοματικό εκνέφωμα το οποίο περιέχει 
CBD, ουσία η οποία εξήχθη από το φυτό c. sativa, για 
την επιληψία 133, 134.

Το NabiloneR, πρώτης γενιάς συνθετικό ανάλογο 
THC, έχει χρησιμοποιηθεί ως αντιεμετικό, για την 
καταπολέμηση του έμετου και της ναυτίας, από το 
1981. Η συνθετική THC (μαρινόλη, DronabinolR) 
έχει χρησιμοποιηθεί, από το 1991 ως αντιεμετικό 
από το 1985 και διεγείρει την όρεξη. 

Έπίσης εγκρίθηκε και κυκλοφόρησε το Sativex 

oromucosal spray (delta-9-tetrahydrocannibinol and 
cannabidiol in the EU) (nabiximolsR in the USA) 133,134.

Το φυτικής προέλευσης παρασκεύασμα (THC/
CBD) ως οροβλεννογόνιο σκεύασμα είναι εγκεκρι-
μένο για σπαστικότητα σε σκλήρυνση κατά πλάκας, 
ανθεκτικό στη συμβατική θεραπεία σε 21 κεφάλαια 
της (Έυρωπαϊκής ομοσπονδίας πόνου (EFIC). Το φυ-
τικής προέλευσης ΤΗΚ (DronabinolR) εγκρίνεται σε 
ορισμένες παρηγορητικές καταστάσεις φροντίδας 
αναφερόμενο σε τέσσερα κεφάλαια EFIC. Το συνθε-
τικό ανάλογο THC (NabiloneR) είναι εγκεκριμένο για 
ναυτία και εμετό που σχετίζονται με τη χημειοθερα-
πεία και ανθεκτική στη συμβατική θεραπεία (ανα-
φορά σε τέσσερα κεφάλαια EFIC)».. Οι γερμανικές 
και ισραηλινές εταιρίες πόνου συνιστούν τη χρήση 
φαρμάκων που βασίζονται στην κάνναβη ως θε-
ραπευτική αγωγή τρίτης γραμμής για χρόνιο πόνο. 
Αντίθετα, η γερμανική ιατρική ένωση και μια ομάδα 
εμπειρογνωμόνων και αξιωματούχων δεν συστή-
νουν τη συνταγογράφηση ιατρικής κάνναβης εξαι-
τίας της έλλειψης υψηλής ποιότητας αποδεικτικών 
στοιχείων για την αποτελεσματικότητα και τις πιθα-
νές βλάβες που ενδεχόμενα μπορεί να προκληθούν. 

Σε αντίθεση με την ΤΗC που είναι μερικός αγωνι-
στής, πολλά από τα συνθετικά κανναβινοειδή δρουν 
ως πλήρεις αγωνιστές. Τούτο μπορεί να οδηγήσει σε 
μεγαλύτερη πινανότητα εμφάνισης ανεπιθύμητων 
συμπεριφορικών επιδράσεων. Τέλος, πολλές κυβερ-
νήσεις, τείνουν να απαγορεύσουν ή να θέσουν υπό 
πλήρη έλεγχο τα συνθετικά κανναβινοειδή135-136.

6. Επισημάνσεις- Συμπεράσματα

Παρ όλες τις προσπάθειες πολλών χωρών, (ανάμεσά 
τους και η χώρα μας, με τα Ν.Δ. 4523, 4554/2018), 
στον αποχαρακτηρισμό της κάνναβης, η ασφαλής 
ιατρική χρήση της, πέραν των αντικρουόμενων 
απόψεων, εξακολουθεί, σύμφωνα με τα πρόσφατα 
βιβλιογραφικά δεδομένα, που συνοπτικά κατεγρά-
φησαν, να παραμένει αμφιλεγόμενη και αντιφατική, 
και τούτο, διότι αφ ενός, η κάνναβη ως εξαιρετικά 
περίπλοκο χημικό μίγμα, λόγω του πολύ μεγάλου 
αριθμού συστατικών, μεταβολικών και πυρολυτι-
κών προιόντων, τη διαφορετική σύσταση, τη προέ-
λευση, τις προσμίξεις, καθιστά ιδαίτερα δύσκολη τη 

Σχήμα 5. Δομές ρακεμικού μίγματος nabilone
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πρόβλεψη των φαρμακοτοξικών της επιπτώσεων, 
λόγω των αναμενόμενα πολλαπλών αλληλεπιδράσε-
ων τους.

Αφ ετέρου, δεν είναι δυνατό, μέχρι σήμερα, να δι-
ασφαλιστεί επαρκώς ούτε η προτυποποίηση/ τιτλο-
ποίηση του προιόντος (συνθήκες καλλιέργειας κλπ), 
ούτε ο αυστηρός κρατικός έλεγχος, ούτε η ακριβής 
νομική διαδικασία χορήγησης του,για θεραπευτι-
κούς σκοπούς. Πιο αναλυτικά, επισημαίνεται:

1. Το φυτικό προϊόν πολύ συχνά δεν διαθέτει την 
απαραίτητη χημική και βιολογική τιτλοποίηση 

2. Το πρόβλημα της τιτλοποίησης γίνεται πιο πε-
ρίπλοκο, ιδιαίτερα στην περίπτωση των καπνιζομέ-
νων σκευασμάτων (κάνναβη, μαριχουάνα κ.α.) λόγω 
των θερμικών μεταβολών και του σχηματισμού 
άγνωστου αριθμού πυρολυτικών παραγώγων 

3. Δεδομένης της συχνής παρουσίας επικίνδυνων 
προσμίξεων (βαρέα μέταλλα, υπολλείμματα φυτο-
φαρμάκων, μικροβίων, αφλατοξινών κ.α.), που αλ-
ληλεπιδρούν επίσης με τα κανναβινοειδή, το προιόν 
που προορίζεται για ανθρώπινη χρήση σε οποιαδή-
ποτε φαρμακοτεχνική μορφή, δεν πρέπει να χορη-
γείται χωρίς αυστηρό εργαστηριακό έλεγχο

4. Παρ ότι, η κανναβιδιόλη και άλλα μη ψυχότροπα 
κανναβινοειδή, έχουν επιδείξει αξιοσημείωτες βιολο-
γικές δράσεις με δυνητικές θεραπευτικές εφαρμογές, 
στα παρασκευάσματα της ακατέργαστης κάνναβης, 
συνυπάρχει με την ψυχοδραστική THC. Έπιπρόσθε-
τα η CBD φαίνεται ότι τροποποιεί και ενισχύει την 
ψυχοτρόπο δράση της ΤΗC. Δεν είναι ακόμη γνωστό, 
αν οι βιολογικές της δράσεις, οφείλονται σ αυτήν ή 
τους μεταβολίτες της

5. Οι περιεκτικότητες της ψυχοδραστικής THC δια-
φέρουν από φυτικό είδος σε φυτικό είδος, από χώρα 
σε χώρα και από περιοχή σε περιοχή καθώς και από 
τον χρόνο συγκομιδής του φυτού 

6. Δεν θα πρέπει ακόμη να παραγνωρίζεται η το-
ξικότητα των χιλιάδων παραγώγων αρωματικών 
υδρογονανθράκων, νιτρωδών ενώσεων, τερπενίων 
κ.α.) του κοινού καπνού (Nicotiana tabacum), που 
συνοδεύει πάντα τη λήψη της καπνιζόμενης κάννα-
βης

7. Οι διαφορετικές μέθοδοι καλλιέργειας της 
φαρμακευτικής κάνναβης απαιτούν διαρκή έλεγχο, 
διότι υπάρχει πάντα ο κίνδυνος να συνυπάρχουν 

σε ψηλές συγκεντρώσεις, οι εξαρτησιογόνες-ψυ-
χοδραστικές ενώσεις της κάνναβης, αλλά και η δι-
ασπορά τους 

8. Η μονάδα καλλιέργειας κάνναβης είναι συχνά 
πολλαπλών χρήσεων και αφορά τόσο την παρα-
γωγή ινών, όσο και την παραγωγή ζωοτροφών 
από τους σπόρους του φυτού. Έπίσης τα φύλλα, 
άνθη και στελέχη (υποπροϊόν της παραγωγής κάν-
ναβης για ίνες και σπόρους) δίδονται ως ζωοτρο-
φή σε μηρυκαστικά και χοίρους. Στις περιπτώσεις 
αυτές, εχει παρατηρηθεί παρουσία της κάνναβης 
σε ζωϊκά προϊόντα γάλα ή κρέας. Στις γαλακτο-
παραγωγές αγελάδες, περιορισμένα δεδομένα 
δείχνουν ότι ο ρυθμός μεταφοράς της Δ9-THC στο 
γάλα κυμαίνεται από 0,10-0,15%. Δεν ήταν δυ-
νατή η εξακρίβωση του ποσοστού μεταφοράς σε 
άλλα ζωικά προϊόντα. Η συγκέντρωση της έμμε-
σης λήψης Δ9-ΤΗC από ζωϊκά προϊόντα πρέπει να 
βρίσκεται εντός των επιτρεπτών ορίων. Σύμφωνα 
με την ομάδα CONTAM η δόση των 2,5 mg Δ9-THC 
/ ημέρα, που αντιστοιχούν σε 0,036 mg Δ9-THC / 
kg βάρους/ημέρα για άτομο βάρους σώματος 70 
kg, μπορεί να θεωρηθεί ως το χαμηλότερο επίπεδο 
παρατηρούμενων δυσμενών επιπτώσεων (LOAEL) 
τόσο σε εφάπαξ, όσο και σε επαναλαμβανόμενες 
χρήσεις

9. Τα συνθετικά παράγωγα της Δ9-ΤΗC ως πλήρεις 
αγωνιστές αποδεικνύονται τελικά πιο δραστικές 
ενώσεις, από τα φυσικά κανναβινοειδή. Οι μέχρι σή-
μερα κλινικές μελέτες, δεν έχουν αποδώσει πειστικά 
κριτήρια ασφαλούς χρήσης τους.

Κατά συνέπεια, προτείνεται η απόλυτα τιτλοποι-
ημένη ιατρική κάνναβη (THC >0.2%), να επανεντα-
χθεί σύμφωνα με το Ν.Δ. 34/59/2006 στις ουσίες, 
σύμφωνα με τον νόμο περί ναρκωτικών, και συγκε-
κριμένα στην κατηγορία ναρκωτικών ουσιών B, για 
να εξασφαλιστεί η ελεγχόμενη χορήγηση/δοσολογία 
της εξειδικευμένα για κάθε περίπτωση, από τις υγει-
ονομικές αρχές. 

Σε ότι αφορά την κλωστική κάνναβη πρέπει να 
καταγράφεται και να ελέγχεται ο αριθμός των δεν-
δρυλλίων προς παραγωγή βιομηχανικών προϊόντων, 
ώστε να αποτρέπεται η αναπόδραστη παράνομη 
παραγωγή ψυχοτρόπων προϊόντων από εναπομεί-
ναντα φυτά, για άλλες χρήσεις. 
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Cannabis due to its worldwide spread in human use is considered one of the 
most studied issue among other illicit substances. Nevertheless, according and 
to recent data, cannabis safety still remain unsolved and controversial. The 
plethora of pharmacological and toxicological effects of the smoking cannabis 
is due to the multiple and chaotic interactions of more than 70 cannabinoids, 
their metabolic and pyrolytic products, along with more than 400 structurally 
different natural compounds of the plant. Δ9 and its isomer Δ8-tetraydro-
cannabinol are its only psychotropic constituents, while the rest cannabinoid 
type molecules exhibit a wide range of interesting biological activities, thus, 
many cannabis preparations have been used such as potential pharmacological 
agents in multiple sclerosis symptoms, chemotherapy nausea, glaucoma, 
resisted child epilepsia etc. Nevertheless, cannabis toxicity/side effects have 
unreasonable been underestimated. Recent findings have revealed cellular 
death caused and DNA damage in hippocampus by Δ9-THC, while high 
exposure of cannabis have disrupted mental function by decreasing central 
movement control, dissability of making complex activities, influenced brain 
development in fetus, leading to future problems concerning child personal 
performance/attitude, as well as negative effects on immune, genital and 
cardiovascular functions. Therefore, despite the cannabis state legalization in 
many countries as therapeutic agent is still under deep consideration, since its 
standardization towards culture conditions, cannabinoid content, interactions, 
etc, and administration under strict control of the final therapeutic product 
are not yet defined in full detail. Present review article, is aiming to focusing 
critical concerns regarding cannabis botany-phytochemistry, pharmacology-
pharmacotoxicity, in relation to “medical cannabis”and synthetic analogs use 
for therapeutic reasons.
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Chemistry and pharmacotoxicity 
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Thioctic acid is an endogenous vitamin-like substance that acts as a coen-
zyme and participates in the oxidative decarboxylation of α-ketoacids. It 
is widely used in the treatment of type II diabetes mellitus . According to 
literature, the relative bioavailability of thioctic acid in the oral use of solid 
dosage forms is more than 60% in proportion to the drinking solution. 
The establishment of biopharmaceutical solubility is a necessary step in 
the development of the composition and technology of medicines.
The purpose of the work was to study the biopharmaceutical solubility of 
the thioctic acid and its solid dispersions with the Macrogol-6000.
The objects of the study were the substance of thioctic acid, its solid dis-
persion with macrogol-6000. Samples of solid dispersions were obtained 
by liquid phase method. The API and carrier ratios were taken as 1:1. Bi-
opharmaceutical solubility of the samples was determined by the method 
of shaking in a flask at a constant temperature (37 ± 1°C) for 24 hours in 
a medium of buffer solutions with a physiological pH value (1.2; 4.5; 6.8) 
prepared according to the formulation given in SPU 5.17.1.
Spectrophotometrically, by the standard method equilibrium biopharma-
ceutical solubility of thioctic acid and its solid dispersions with macrogol 
-6000 at a maximum dosage of 600 mg has been established. According to 
the results of research, biopharmaceutical solubility of thioctic acid can be 
defined as “low” at different values of pH, and its solid dispersion as “high” 
at pH 1.2, 4.5 and low at pH 6.8.
The results of the studies can be considered in further studies in the de-
velopment of solid dosage forms with thioctic acid.

SUMMARY

1. Introduction

The behavior of an active pharmaceutical ingredi-
ent (API) can be predicted if its class has been de-
termined by the biopharmaceutical classification 
system (BCS). According to the indices of solubil-
ity in an aqueous medium with different pH value 
and degree of permeability through the intestinal 
membrane, APIs are divided into 4 classes: I - high 

solubility, high permeability; II - low solubility, high 
permeability; III - high solubility, low permeability; 
IV - low solubility, low permeability1.

The value of the biopharmaceutical solubility 
(BPS) of an API, is not constant and depends on the 
maximum dose, which is determined experimental-
ly, by the method of shaking in a thermostated flask. 
This method is the “gold standard” for solubility 
determination according to the data of the US Food 
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and Drug Administration (FDA). The characteristics 
of BPS are the ratio of the maximum dose to the solu-
bility index and the dose number. The following fac-
tors influence the BPS value: polymorphism, dose, 
crystal form and size, method of obtaining, etc2.

Thus, the establishment of biopharmaceutical sol-
ubility is a necessary step in the development of the 
composition and technology of drugs.

The purpose of the work was to study the biop-
harmaceutical solubility of the thioctic acid and its 
solid dispersions with the macrogol-6000.

2. Materials and Methods
2.1 Materials

The objects of the study were the substance of thi-
octic acid, its solid dispersions with macrogol-6000. 
Thioctic acid (C8H14O2S2) - 1,2-dithiolane-3-penta-
noic acid or d, 1 -α-5- (1,2-dithiolan-3-yl) valeric 
acid (CAS 62-46-4) is a light yellow powder with a 
weak specific odor, bitter to taste3. 

Practically insoluble in water, readily soluble in 
96% ethyl alcohol. The melting point is 58.5 - 60.0 
°С. In the structure of thioctic acid, there are no 
traditional chromophores, such as aromatic or het-
eroaromatic cycles, systems of conjugated double 
bonds, however, the presence of a carboxyl group 
and a 1,2-dithiolane ring containing undivided pairs 
of electrons suggests that this compound will be 
opaque for ultraviolet light, and this makes possible 
determination of its amount in solution by spectro-
photometric method (Fig.1).

2.2 Preparation of solid dispersions

Samples of solid dispersions were obtained by liq-
uid phase method4. API and carrier ratio was as 1 : 1.

2.3. Assay of thioctic acid

Quantitative determination was carried out spec-
trophotometrically using the standard method. Ab-
sorption spectra of the resulting solutions of thioctic 
acid were taken on Evolution 60-S spectrophotom-

eter in a cell with a layer thickness of 10 mm. As the 
control solution, an appropriate buffer solution (pH 
1.2, 4.5, 6.8) was used. The weight of of thioctic acid 
sample was 600 mg. The amount of thioctic acid, 
which passed to solution in grams, was calculated 
by the formula 1:

2.2 Preparation of solid dispersions 

Samples of solid dispersions were obtained by liquid phase method [4]. API 

and carrier ratio was as 1 : 1. 

2.3. Assay of thioctic acid 

Quantitative determination was carried out spectrophotometrically using the 

standard method. Absorption spectra of the resulting solutions of thioctic acid were 

taken on Evolution 60-S spectrophotometer in a cell with a layer thickness of 10 mm. 

As the control solution, an appropriate buffer solution (pH 1.2, 4.5, 6.8) was used. 

The weight of of thioctic acid sample was 600 mg. The amount of thioctic acid, which 

passed to solution in grams, was calculated by the formula 1: 

𝑆𝑆 = 𝐴𝐴∙𝑚𝑚𝑠𝑠𝑠𝑠∙𝑉𝑉2𝑠𝑠𝑠𝑠
𝐴𝐴𝑠𝑠𝑠𝑠∙𝑉𝑉1𝑠𝑠𝑠𝑠∙𝑉𝑉3𝑠𝑠𝑠𝑠

        (1) 

where: A- optical density of the investigated solution; 

     Ast- optical density of the solution of comparison; 

    mst- weight of the SS (standard sample) of thioctic acid, mg; 

     V 1st - volume of the volumetric flask for the first dilution of thioctic acid SS (50 

ml); 

    V 2st - the volume of aliquot of thioctic acid SS; 

     V 3st - volume of the volumetric flask for the second dilution (10 ml) [5]. 

2.4. Determination of biopharmaceutical solubility 

Biopharmaceutical solubility of the samples was determined by the method of 

shaking in a flask at a constant temperature (37 ± 1 ° C) for 24 hours in a medium of 

buffer solutions with a physiological pH values (1,2; 4,5; 6,8) prepared according to 

the formulation given in SPU 5.17.1 - "Manual for conducting the" dissolution" test" 

[3].  

The dose -solubility dependence was determined by the formula 2: 

                                                                              (2) 

where: D max - maximum dose of API, allowed for medical use, 

(1)
where: A- optical density of the investigated solu-
tion;
Ast- optical density of the solution of comparison;
mst- weight of the SS (standard sample) of thioctic 
acid, mg;
V1st - volume of the volumetric flask for the first dilu-
tion of thioctic acid SS (50 ml);
V2st - the volume of aliquot of thioctic acid SS;
V3st - volume of the volumetric flask for the second 
dilution (10 ml)5.

2.4. Determination of biopharmaceutical solubil-
ity

Biopharmaceutical solubility of the samples was de-
termined by the method of shaking in a flask at a 
constant temperature (37 ± 1 ° C) for 24 hours in a 
medium of buffer solutions with a physiological pH 
values (1,2; 4,5; 6,8) prepared according to the for-
mulation given in SPU 5.17.1 - “Manual for conduct-

Figure 1. Structural formula of thioctic acid
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ing the” dissolution” test”3. 
The dose -solubility dependence was determined 

by the formula 2:

  (2)
where: Dmax - maximum dose of API, allowed for 
medical use,
S - solubility, mg / ml. 
Dosage number shows the amount of API that dis-
solves in 250 ml of aqueous solution. This indicator 
was calculated by the formula 3:

                                   (3)

S - solubility, mg / ml.  

Dosage number shows the amount of API that dissolves in 250 ml of aqueous 

solution. This indicator was calculated by the formula 3: 

𝐷𝐷0 =
𝐷𝐷
𝑆𝑆×𝑉𝑉0

                                                                     (3) 

where: D0 – Dosage number 

D – dose of API, used 

S - solubility, mg / ml, 

V 0 - the volume of liquid by which a dose of API is washed down (250 ml). 

The solubility is considered to be high if the amount of the substance passed to 

the solution is within the range of 85 - 100%, the dose number is 250.0 - 225.0, the 

ratio of the dose to the solubility is close to 1 [6]. 

2.5 Data processing 

The statistical processing of the results of the experiment was carried out using 

the Microsoft Office Excel 2007 package by calculating the average value of the 

amount of dissolved substance and the relative standard deviation. 

3. Results and Discussion. 

The absorption spectrum of thioctic acid solution in a buffer solution with a pH 

of 1.2 in the range from 200 to 400 nm is characterized by the presence of two 

absorption bands (Fig.2).  

where: D0 – Dosage number
D – dose of API, used
S - solubility, mg / ml,
V 0 - the volume of liquid by which a dose of API is 

waed down (250 ml).

The solubility is considered to be high if the 
amount of the substance passed to the solution is 
within the range of 85 - 100%, the dose number is 
250.0 - 225.0, the ratio of the dose to the solubility 
is close to 16.

2.5 Data processing

The statistical processing of the results of the exper-
iment was carried out using the Microsoft Office Ex-
cel 2007 package by calculating the average value of 
the amount of dissolved substance and the relative 
standard deviation.

3. Results and Discussion

The absorption spectrum of thioctic acid solution in 
a buffer solution with a pH of 1.2 in the range from 
200 to 400 nm is characterized by the presence of 

Figure 2. Absorption spectrum of thioctic acid solution in various buffer solutions
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two absorption bands (Fig.2). 
The wide high-intensity absorption band in the 

region of 200-240 nm (distant ultraviolet) is charac-
teristic of many organic substances of both natural 
and synthetic origin, containing functional groups 
with undivided pairs of electrons in their structure. 
In buffer solution of pH 1.2, this band has a maxi-
mum at 229 nm. We can assume that the basis of 
absorption is the sum of electronic transitions in the 
carboxyl group and in the disulfide bond. Thioctic 
acid solutions have pale yellow-green coloration. In 
the adsorption spectrum, this is illustrated by the 
presence of a broad but rather low intensive absorp-
tion band in the near ultraviolet with a maximum in 
the area of 332 - 335 nm ( λ max 334 nm), which is 
due to the presence in its structure of the disulfide 
bond in the 1,2-dithiolane cycle.

The absorption spectrum of thioctic acid solutions 
in an acetate buffer solution with pH 4.5, where di-
merization of carboxyl groups is possible due to 
hydrogen bonds, is characterized by the fact that 

the short-wave band becomes narrower and finds a 
clear expressed maximum at 230 nm.

Absorption in the near ultraviolet does not 
change. The less intense, but broad band also has a 
maximum of 334 nm.

The absorption spectrum of thioctic acid solutions 
in a phosphate buffer solution at pH 6.8 again has a 
broad blurred short-wave absorption band with a 
maximum at 229 nm. The longwave band does not 
change the nature of the absorption and still has a 
maximum absorption at 334 nm. 

Thus, in the spectra of thioctic acid solutions in 
buffer solutions with pHs of 1.2, 4.5 and 6.8, the 
same specific long-wave band with a fairly flat broad 
maximum at 334 nm is observed, which can be used 
as an analytical absorption band for determining 
the concentration of thioctic acid solutions in these 
buffer solutions.

To test the possibility of using spectrophotome-
try in determining the concentration of thioctic acid 
solutions, it was necessary to investigate the influ-

Figure 3. Absorption spectra of the solutions of thioctic acid solid dispersions with macrogol-6000
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ence of auxiliary substances on the total spectrum 
of solutions that are being investigated. To this end, 
we have studied the absorption spectra of solutions 
obtained at determination of thioctic acid solid dis-
persions solubility with an appropriate pH value.

The absorption spectra of the obtained solutions 
of thioctic acid solid dispersions in the range 200-
400 nm in the nature, location of absorption bands 
and their intensity completely coincide with the na-
ture, location and intensity of absorption of thioctic 
acid SS solutions in the corresponding buffer solu-
tions, which allows us selecting an analytical band 
with a maximum at 334 nm and using it to deter-
mine the concentration of solutions by adsorption 
spectrophotometry (Fig.3)

One of the main requirements that make it pos-
sible to use spectral methods for quantification of 
a substance is the subordination of light absorp-
tion of its solutions to the Bouguer-Lambert-Beer 
law. The verification of the subordination to the 
Bouguer-Lambert-Beer law is deduced by plotting 

the graph of dependence of the optical density (A) 
to the concentration of the solution. Absorbance of 
solutions is subject to the Bouguer-Lambert-Beer 
law only within the concentrations in which the cali-
bration graph is a straight line. Within these limits, 
the absorption index χ calculated in the form of a 
specific absorption index should be the same.

The optical density of the resulting solutions of 
thioctic acid was determined at a wavelength of 334 
nm. The obtained results are presented in Fig. 4 and 
in Tables 1 - 3.

The analysis of the data shows that light absorb-
ance of thioctic acid solutions in a buffer solution 
with a pH of 1.2 at a maximum at 334 nm is linear 
and obeys Bouguer-Lambert-Beer law in the entire 
range of investigated concentrations from 2.50 to 
11.25 x 10-2 %. Specific absorption index is 7.62 ± 
0.04.

The data shown in the table. 2 indicate that light 
absorbance of thioctic acid solutions in a buffer 
solution with a pH of 4.5 at a maximum at 334 nm 

Figure 4. Calibration graph of the thioctic acid solutions optical density dependence on concentrations in buff-
er solutions with different pH values 
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is linear and obeys Beer-Lambert Law in the whole 
range of investigated concentrations from 3.75 to 
25.0 • 10 -2 % . Specific absorption index is only 
6.82 ± 0.13.

Analysis of the results presented in Table. 3 shows 
that light absorbance of thioctic acid solutions in a 
buffer solution of pH 6.8 at a maximum at 334 nm 
is linear and obeys Beer-Lambert Law in the entire 
range of investigated concentrations from 2.50 to 
16.0 • 10 -2 %. Specific absorption index is 6.77 ± 
0.24.

The presence of a linear dependence between 

concentration and optical density suggests the pos-
sibility of determining the concentration of thioctic 
acid solutions in buffer solutions with pH of 1.2, 4.5 
and 6.8 by the method of one-wave direct spectro-
photometry with the subsequent calculation of con-
centration by the standard method.

The conducted studies have allowed to determine 
the biopharmaceutical solubility of thioctic acid and 
its solid dispersions with a macrogol -6000 (Fig.5).

Data analysis shows that thioctic acid has poor 
solubility in a medium with a pH of 1.2 and low in 
solutions with pH values of 4.5 and 6.8. The dose 

Table 1. The value of the optical density, depending on the concentration of thioctic acid at pH 1.2

№ 1 2 3 4 5 6 7 8 9

С •·10-2,% 1.25 2.50 3.75 5.0 6.25 7.50 8.75 10.0 11.25

А 0.114 0.194 0.285 0,379 0.467 0.571 0.665 0.766 0.868

9.12 7.76 7.60 7.58 7.47 7.61 7.60 7.66 7,72

Table 2. The value of optical density depending on the concentration of thioctic acid at pH 4.5

№ 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12
С х·10-2,
%

1.25 2.50 3.75 5.0 6.25 7.50 8.75 10.0 11.25 12.50 17.50 25.0

А 0.116 0.198 0.278 0.354 0.428 0.509 0.591 0.669 0.748 0.827 1.149 1.637

9.28 7.92 7.41 7.08 6.85 6.79 6.75 6.69 6.65 6.62 6.57 6.55

Table 3. The optical density depending on the concentration of thioctic acid at pH 6.8

№ 1 2 3 4 5 6

С х·10-2,% 2.50 5.0 7.50 10.0 12.50 16.00

А 0.197 0.342 0.495 0.640 0.809 1.023

7.88 6.84 6.60 6.40 6.47 6.39
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number varies from 286.26 to 612.24 depending on 
the pH of the solution, which significantly exceeds 
the required limits. The amount of matter passed to 
the solution in the neutral medium is 40% in acidic 
- 80% of the amount taken

The use of a solid dispersion with macrogol -6000 
allows increasing the solubility index to high values 
(Fig.6). 

In acidic medium, the D / S index of TA solid dis-
persion is 1.01, D 0 - 254, which indicates the max-
imum possible solubility level in solution with pH 
1.2. When the pH is changed to neutral, the degree 
of solubility decreases by 60%. But this indicator 
exceeds the value of solubility of the thioctic acid 
substance almost 2 times. The amount of API that 
has passed to solution at pH 1.2 is close to 100% 
(98,33). The dose number of solid dispersion of TA 
with macrogol in an acid medium does not, on aver-

age, exceed 6% of normal.
Thus, based on the performed studies, it can 

be concluded that it is expedient to use solid dis-
persions to increase the bioavailability of thioctic 
acid.

4. Conclusions

1. In order to determine the possibility of develop-
ing a spectrophotometric method for determining 
the concentration of thioctic acid solutions for stud-
ying its biopharmaceutical solubility in the compo-
sition of dosage forms based on solid dispersions, 
the adsorption spectra of its solutions in buffer solu-
tions with pH 1.2; 4.5; and 6.8 have been studied. It 
has been established that the adsorption spectra of 
thioctic acid solutions in the indicated buffer solu-
tions contain a wide inclined absorption band with 

The conducted studies have allowed to determine the biopharmaceutical 

solubility of thioctic acid and its solid dispersions with a macrogol -6000 (Fig.5). 

 

 

Figure 5. Indices of solubility, ratio of "dose / solubility", dose number of 

thioctic acid depending on the pH of solution 
 

Data analysis shows that thioctic acid has poor solubility in a medium with a 

pH of 1.2 and low in solutions with pH values of 4.5 and 6.8. The dose number varies 

from 286.26 to 612.24 depending on the pH of the solution, which significantly 

exceeds the required limits. The amount of matter passed to the solution in the neutral 

medium is 40% in acidic - 80% of the amount taken 

The use of a solid dispersion with macrogol -6000 allows increasing the 

solubility index to high values (Fig.6).  
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Figure 5. Indices of solubility, ratio of "dose / solubility", dose number of thioctic acid depending on the pH of 
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Figure 6. Solubility indices, "dose / solubility" ratio, dose number of solid 

dispersions of thioctic acid with macrogol 6000, depending on pH of solution 
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which indicates the maximum possible solubility level in solution with pH 1.2. When 

the pH is changed to neutral, the degree of solubility decreases by 60%. But this 

indicator exceeds the value of solubility of the thioctic acid substance almost 2 times. 

The amount of API that has passed to solution at pH 1.2 is close to 100% (98,33). The 

dose number of solid dispersion of TA with macrogol in an acid medium does not, on 

average, exceed 6% of normal. 

Thus, based on the performed studies, it can be concluded that it is expedient to 

use solid dispersions to increase the bioavailability of thioctic acid. 
 

4. Conclusions 

Figure 6. Solubility indices, "dose / solubility" ratio, dose number of solid dispersions of thioctic acid with mac-
rogol 6000, depending on pH of solution

a maximum at 334 nm, which can be used to deter-
mine the concentration of thioctic acid solutions by 
the one-component single-wave spectrophotometry 
method according to the standard.

2. It has been established that light absorbance 
of thioctic acid solutions at λ 334 nm is linear and 
obeys the Beer-Lambert Law at pH 1.2 in the con-
centration range from 2.50 to 11.25 x 10 -2 % at pH 
4.5 in the concentration range from 3.75 to 25.0 • 10 
-2 % and at pH 6.8 in the concentration range from 
2.50 to 16.0 • 10 -2 %.

3. It has been proved that macrogol-6000, used in 
the preparation of solid dispersions, does not affect 
the absorption spectrum of thioctic acid solutions in 
buffer solutions with pHs of 1.2, 4.5, and 6.8. The na-
ture of the spectrum, location, and geometry of the 
maximum at 334 nm are unchanged, and no addi-

tional bands in the spectrum or their overhangs are 
observed. This indicates the correctness of deter-
mining the concentration of solutions by the meth-
od of direct one - component single- wave spectro-
photometry with the calculation of concentration by 
the standard method.

4. Spectrophotometrically, biopharmaceutical sol-
ubility of thioctic acid and its solid dispersions with 
macrogol -6000 at a maximum dosage of 600 mg 
has been established. According to the results of re-
search, biopharmaceutical solubility of thioctic acid 
can be defined as “low” at different values of pH, and 
its solid dispersion as “high” at pH 1.2, 4.5 and low 
at pH 6.8.

5. The results of the studies can be considered in 
further studies on the development of solid dosage 
forms with thioctic acid. 
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NEWS & DEVELOPMENTS

EFMC-ASMC'19
EFMC International Symposium on Advances 

in Synthetic and Medicinal Chemistry
Athens, Greece September 1-5, 2019

The VIII EFMC International Symposium on Ad-
vances in Synthetic and Medicinal Chemistry 
(EFMC-ASMC’19) took place in Athens1-5 Sep-

tember 2019 and was a very successful event. It  was 
jointly organized by the European Federation for Me-
dicinal Chemistry (EFMC), the Hellenic Society of Me-
dicinal Chemistry (HSMC) and ChemBridge Corpora-
tion in the frame of a series  which started in Moscow 
in 2004. 

The venue of the Symposium was the historical 
building of Zappeion Conference & Exhibition Center 
in the center of Athens. The Symposium was chaired 
by Professor Varinder Aggarwal (University of Bristol, 
United Kingdom) and Dr Spiros Liras (Biogen, United 
States). Professor Emmanuel Mikros ( Department of 
Pharmaceutical Chemistry, National and Kapodistrian 
University of Athens) and Emer. Prof. Anna Tsantili (De-
partment of Pharmaceutical Chemistry, National and 
Kapodistrian of Athens) formed the Local Organizing 

Committee. More than 600 participants of all over the 
world, among them many students, attended the Sym-
posium and took actively part in lectures and poster 
sessions.

The Symposium focused in the most recent advances 
in the fields of  synthetic methodologies, total synthe-
sis of natural products, fluorination approaches, bioi-
sosteres and building blocks, chemical biology, medici-
nal chemistry, drug discovery and development. 

The  opening lecture on ‘The Art and Science of To-
tal Synthesis and its Impact on Biology and Medicine: 
From the Fundamentals to the Translational (T01)’ 
was given by the distinguished Professor K.C. Nicolaou  
(Rice University, United States) and was followed by  26 
invited lectures and 10 oral communications selected 
from submitted abstracts. There was a large number 
of posters among which three were selected to receive 
awards. A large commercial exhibition completed the 
program. 
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EFMC-YMCS 2019 
6th EFMC Young Medicinal Chemist Symposium

 September 5-6, 2019 Athens, Greece

The EFMC-ASMC'19 was followed by the EFMC 
Young Medicinal Chemist Symposium in the 
same venue

The EFMC Young Medicinal Chemist Symposium is 
an initiative of the European Federation for Medicinal 
Chemistry (EFMC)  to create a forum for young medic-
inal chemists. After a successful first edition organised 
in Lisbon in September 2014, four further meetings 
have been organized in Antwerp (2015), Manchester 
(2016), Vienna (2017) and Ljubljana (2018). 

The Secretary of the Hellenic Society of Medicinal 
Chemistry Ass. Prof. Manolis Fousteris (Faculty of Phar-
macy, University of Patras) was in charge to co-ordinate   
6th EFMC Young Medicinal Chemist Symposium with 
the support of the treasurer of HSMC Ass. Prof. Grigoris 
Zoidis

The Program of the 6th EFMC Young Medicinal 
Chemist Symposium included:

The opening lecture given by Prof. K.C. Nicolaou (Rice 
university, United States) two keynote lectures given by 
Prof. Stuart Conway (University of Oxford, United King-
dom) and Dr Cornelia Zumbrunn (Idorsia Pharmaceu-
ticals, Switzerland), 19 oral communications by invited 
prize winners from national young medicinal chemist 
meetings in Europe (among them the PhD candidate M. 
Karelou from Greece), 20 flash poster presentations se-
lected from submitted abstracts,  a poster session and  
an optional program of Soft-Skills Training Sessions  
given by the EFMC-YSN (Young Scientists Network)

Prizes included an EFMC-YMCS Presentation Prize, 
an EFMC-YMCS Poster Prize  and  an EFMC-YMCS Pub-
lic's Choice Prize. 
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ΈΚΔΗΛΏΣΈΙΣ

ΕΚΔΗΛΩΣΕΙΣ - MEETINGS
• 1-5 SEPTEMBER 2019, ATHENS, GREECE
EFMC-ASMC'19 - EFMC International Symposium on Advances in Synthetic and Medicinal Chemistry
http://www.rsc.org/events/detail/35235/efmc-asmc19-efmc-international-symposium-on-advancesin-
synthetic-and-medicinal-chemistry

• 08-11 SEPTEMBER 2019, ISTANBUL, TURKEY 
12th AFMC / AIMECS 2019 
Asian Federation for Medicinal Chemistry (AFMC) 12th International Symposium 
“New Avenues for Design and Development of Translational Medicine”
http://www.aimecs2019.org/

• 8-11 SEPTEMBER 2019, PESCARA, ITALY
Recent Developments in Pharmaceutical Analysis, RDPA2019
https://rdpa2019.wixsite.com/rdpa2019

• 22- 25 SEPTEMBER 2019, IOANNINA, GREECE
IMA-2019: 11th International Conference on Instrumental Methods of Analysis
http://www.speciation.net/Events/IMA2019-11th-International-Conference-on-Instrumental-
Methods-of-Analysis-;~/2018/12/11/8941.html

• 18-19 NOVEMBER 2019, PARIS, FRANCE 
31st International Conference and Expo on Nanosciences and Nanotechnology
https://nanotechnology.conferenceseries.com/

• 20 NOVEMBER 2019, NOTTINGHAM, UNITED KINGDOM             
Twenty Years of the Rule of Five
http://www.rsc.org/events/detail/39112/twenty-years-of-the-rule-of-five

• 16 - 17 ΔΕΚΕΜΒΡΙΟΥ 2019, ΑΙΓΛΗ ΖΑΠΠΕΙΟΥ 
19ο Πανελλήνιο Φαρμακευτικό Συνέδριο
http://www.pepharm.gr/

• 19-23 JANUARY 2020, ST. ANTON, AUSTRIA 
2nd Alpine Winter Conference on Medicinal and Synthetic Chemistry
https://www.alpinewinterconference.org/

• 22-24 JANUARY 2020, GENEVA, SWITZERLAND               
2020 International Symposium on Chemical Biology
https://symposium.nccr-chembio.ch/

• 6-10 SEPTEMBER 2020, BASEL, SWITZERLAND    
XXVI EFMC International Symposium on Medicinal Chemistry (EFMC-ISMC 2020)
https://www.efmc-ismc.org

• 10-11 SEPTEMBER 2020, BASEL, SWITZERLAND
EFMC-YMCS 2020 - 7th EFMC Young Medicinal Chemist Symposium
https://www.efmc-ymcs.org/

• 20-24 SEPTEMBER 2020, BARCELONA, SPAIN
23rd EuroQSAR Symposium “Integrative Data-Intensive Approaches to Drug Design”
www.euroqsar2020.org


