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• Overall pain prevalence 62.8%

spasticity symptoms 60% 

Studio NARCOMS 2004 18727 Pz; 

84% almeno un sintomo di spasticità

30% moderato-severo.

38% in terapia Rizzo et al. Mult Scler 2004;10: 589–595







• Dolore neuropatico centrale

continuo

Dolore delle estremità “disestesico”

accessuale

Nevralgia trigeminale

Segno di Lhermitte

• Dolore muscoloscheletrico

Spasmi tonici dolorosi

Secondario a spasticità

Secondario a posture anomale ed ad altre 

complicanze

• Cefalea



• Cefalea 50% (ultimo mese)

• Dolore neuropatico delle estremità 26.6% 

(18%)

• Lombalgie 20% (16%)

• Spasmi dolorosi 15%(11%)

• Segno di Lhermitte 16.6% (9%)

• Nevralgia trigeminale 3.8% (2%)













Baclofen orale 6 studi randomizzati su 7 

superiore a placebo. Classe II/III

Tizanidina dose media 12-24 mg 2 studi 

classe I, 2 studi classe II

Diazepam no studi vs placebo in SM

Gabapentin 2 studi classe II

Dantrolene 2 studi classe III

Estratto orale di cannabis 1 studio classe II 

(CAMS)

Nabiximol 3 studi classe I









cannabinoidi

Derivati dalla pianta della cannabis

Combinazioni di due principi attivi:

delta9-tetraidrocannabinolo (THC) 

Cannabidiolo (CBD)

THC effetto psicotropo



cannabinoidi

Azione agonista sui recettori cannabinoidi 

CB1 (ippocampo, corteccia associativa, 

cervelletto, midollo, gangli dorsali, nervi 

periferici)

CB2 (periferia compreso tessuto linfatico e 

in basse concentrazioni encefalo) 



cannabinoidi







nabiximol

1 studio di classe I con 66 Pz: riduzione 

dolore 22% placebo, 41% farmaco
(Rog et al. Neurology 2005)

1 studio classe II con 337 Pz: riduzione 

dolore outcome secondario non raggiunto

(Collin et al. Neurol Res 2010) 



OCE (oral cannabis extract)

1 studio di classe I con 630 Pz 14 

settimane: riduzione dolore 30% placebo, 

50% THC, 46% THC/CBD
(Zajieck et al, studio CAMS Lancet 2003)

1 studio classe I con 277 Pz: outcome 

secondario; riduzione dolore vs. placebo 

(Zajieck et al, studio MUSEC J Neurol Neurosurg Psych 2012) 



OCE (oral cannabis extract)

1 studio di classe I con 160 Pz 6 settimane: 

non significatività
(Vade et al. Mult Scler 2004)

1 studio classe I con 50 Pz 2 settimane: 

THC/CBD riduzione spasmi ai limiti della 

significatività 

(Vaney et al, Mult Scler 2004) 



Effetti collaterali
Overall, 1,619 patients were treated with cannabinoids for less than 6 

months. 

Meta-analysis of simple proportions yielded 6.9% (95% CI 5.7%–8.2%) who 

stopped the medication because of AEs. Of the 1,118 who received 

placebo, 2.2% (95% CI 1.6%–3.5%) stopped because of AEs. Data on the 

symptoms that caused medication withdrawal were often incomplete.

Among patients treated with cannabinoids, the following symptoms 

appeared in at least 2 studies: nausea, increased weakness, behavioral 

or mood changes (or both), suicidal ideation or hallucinations (or 

both), dizziness or vasovagal symptoms (or both), fatigue, feelings of 

intoxication. 

Psychosis, dysphoria, and anxiety are associated with higher 

concentrations of THC, which are not typical of the studies we analyzed. 

There was one death “possibly related” to treatment (a seizure, followed by 

fatal aspiration pneumonia).







Evento: riduzione di almeno il 30% del dolore



Nabiximol vs. placebo

• riduzione media nella Numerical Rating 

Scale (NRS 0-10) -0.46 (6 trials)

• Riduzione media della neuropatic pain 

scale -3.89 (5 trials)

• Proporzione di pazienti con miglioramento 

alla “global impression of changiong score 

(OR 2.08, 6 trials)



We conducted an extensive systematic review of the benefits and AEs 

associated with medical cannabinoids across a broad range of 

conditions. We included 79 RCTs (6462 participants), the majority of 

which evaluated nausea and vomiting due to chemotherapy or chronic 

pain and spasticity due to MS and paraplegia. Other patient categories 

were evaluated in fewer than 5 studies.

Most studies suggested that cannabinoids were associated with 

improvements in symptoms, but these associations did not reach 

statistical significance in all studies. Based on the GRADE approach, 

there was moderate-quality evidence to suggest that cannabinoids 

may be beneficial for the treatment of chronic neuropathic or cancer pain 

(smoked THC and nabiximols) and spasticity due to MS (nabiximols, 

nabilone, THC/CBD capsules, and dronabinol) 









Change in Ashworth Score for Cannabinoid Compared With 

Placebo, Stratified According to Cannabinoid



Nabilone (analogo THC) orale

Dronabinol (THC sintetico) orale

Nabiximol (Sativex) (THC:CBD 1:1) oro-mucoso

Cannabis Bedrocan  THC 19%-CBD 1%

Bedica       THC 14%-CBD 1% 

Bedrobinol THC 12%-CBD 1%

Bediol         THC 6%-CBD 7.5%



Nabiximol (Sativex)

THC+CBD in spray per mucosa orale

THC:CBD=1:1

Ogni puff 2.7 mg di THC e 2.5 mg di CBD 

Dose 8-12 puff al dì



572 Pz; 

272 miglioramento del 20% nelle 4 settimane in 
singolo cieco

241 di questi randomizzati

Endpoint primario diffenza nella NRS (spasticity 
Numeric Rating Scale)

La differenza della NRS media tra i due gruppi è 
stata 0.84 punti (P = 0.0002)

O.R. riduzione del 30% 2.73 P = 0.0003

Meglio sonno, Barthel index, spasmi

























bedrocan

19% THC

1% CBD

In decotto

dose usata da terapia antalgica 50 -100 mg 
1-2 volte al dì

30 mg x 2-3 con latte (?)

Letteratura THC 10-20 mg/die



bedrocan

Costo alla farmacia ospedaliera 55€ 5 g

Costo/mese di terapia con 50 mg x 2= 33 €



Cannabinoids should be studied as other 

drugs are, to determine their efficacy, 

and when evidence is available, should 

be prescribed as other drugs are.



Spasticità focale o generalizzata?

Ricadute funzionali (ad es. clono, dolore 

spasmi, retrazioni)?

La spasticità “compensa” l’ipostenia?

Sono presenti fattori scatenanti (infezioni, 

dolore)?

Possibilità di intervento fisioterapico?




