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Cannabls-planten |nde |der en p

et gj:mt orskn}gsemne
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vis man har abnet en

avis eller set TV i de se-

neste par ar, kan man

nzeppe undga at have
hgrt om alt det gode cannabis-plan-
ten, eller Cannabis sativa L. som
den retteligt hedder, kan bruges
til. Den kan kurere kreeft, hjeelpe
pa Parkinsons sygdom og autisme,
og den kan berolige din hund nyt-
arsaften, kort sagt: Det er lidt af et
mirakelmiddel! Men det er ikke sa
mange ar siden, at det var anderle-
des. Da blev cannabis kun omtalt,
nar politiet kunne melde om, at de
havde beslaglagt partier af narko-
tiske produkter som hash, skunk
eller marihuana, der kan laves ud
fra planten - gerne krydret med en
forteelling om, hvor farlig cannabis
er at indtage.

Som en anden grim eelling er can-
nabis blevet udstgdt og kangflet,
men nu ser det ud til at den kan
springe ud som den nyttige plante,
den i virkeligheden er. | mange dele
af verden, for eksempel Canada

og Colorado, er cannabis nu fuld
lovlig som nydelsesmiddel, og mange
andre steder kan den nu bruges me-
dicinsk. Det sidste er ogsa tilfeeldet
herhjemme, hvor man nu er i gang
med en firedrig forsggsordning med
brugen af cannabisprodukter som

medicin, og derfor dyrkes den nu i

=

stor stil i drivhusene over hele landet,
men iszer lige her rundt om Odense.

Men hvad er cannabis egentlig for
en plante? og hvad er det for nogle
indholdsstoffer, der gar, at planten
er blevet tillagt sa mange positive
egenskaber? Hvordan dannes de,
og hvordan virker de i kroppen? Det
vil vi se neermere pa i denne artikel.

Cannabis-planten

Cannabis er en etarig, tvekegnnet
og hurtig voksende plante, der
efter al sandsynlighed stammer fra
Fjerngsten. Botanisk set tilhgrer
planten familien Cannabaceae, pa
dansk Hampfamilien, hvor vi ogsa
finder humle. Cannabis er formelt
et sleegtsnavn, og i denne sleegt
finder vi kun en enkelt art, nemlig
Cannabis sativa L.

Cannabis er en af de planter,
mennesker har dyrket i leengst tid,
et sted mellem 5500 og 8000 ar.
Igennem alle de ar er mange for-
skellige dele af planten blevet ud-
nyttet. De olieholdige fra er blevet
brugt til dyrefoder, og af staenglerne
har man udvundet fibre, der kunne
bruges til fremstilling af klaedestof-
fer og reb. Blomsterne og den olie,
man kunne udvinde fra dem, har
veeret brugt som naturmedicin. Men
det ser ud til, at man ogsa kendte til

Me af bloam toffer,

plantens euforiserende virkning og
derfor han anvendt dem i forskellige
religigse ceremonier. For eksempel
har man for nylig fundet rester af
cannabis pa et 2500 ar gammelt
fyrfad fra en kinesisk gravplads.
Dyrkning af planten spredte sig hurtig
fra Asien til Europa, men hvor man i
Asien forsatte dyrkning for at udvinde
de euforiserede stoffer og olierne,
har man i Europa primaert dyrket can-
nabis for at kunne lave hampereb,
der leenge blev betragtet som det
bedste reb, og til kleedestoffer.

Indholdsstofferne

Nar cannabis-planten den dag i dag
er blevet et varmt forskningsemne
- blandt andet i vores laboratorium
- skyldes det ikke, at den er god at
lave reb eller tgj med eller kan bru-
ges som fgdevare. Nej, det skyldes
alle de bioaktive molekyler, som
findes i planten, iseer de grupper,

vi kender som cannabinoider og
terpener. Disse stoffer findes isaer

i hunplantens blomster, og det er
dem, der bruges til fremstilling af
bade den medicinske cannabis og
til den ulovlige narko.

De mest undersggte stoffer er can-
nabinoiderne, som er en gruppe pa
mindst 110 forskellige forbindelser,
der er seeregne for Cannabis sativa
L. Den mest kendte og undersggte

Foto: Lars Duelund




Modvirker viatamin A betingede fosterskader

Modvirker sammenklumpning af blodplader
Virker svampehaemmende i visse
infektioner (onychomycosis)
Insecticidal/anti-feedant

Antiinflammatorisk
Beskytter mavesslimhinden
Anti-malaria

Aktiver CB2 receptoren

Behandling af klge (pruitus)?

Behandling af afheengighed?

Eksempler pa terpener i Cannabis og disses paviste biologiske effekter.

af dem er A-9 tetrahydrocanbinol,
forkortet THC, da det er det stof, der
gar cannabis euforiserende. Ogsa
cannabinoidet cannabidiol, CBD,
har tiltrukket sig stor opmaerksom-
hed, da det ogsa har vist sig at have
en lang raekke forskellige biologiske
effekter sdsom at virke anti-bak-
terielt og heemmende pa kreeft og
diabetes. Da den hgjeste koncen-
tration af disse stoffer som naevnt
findes i hunplantens blomster, ud-
gves der stor omhu for kun at dyrke
hunplanterne bade, nar planten
dyrkes lovligt og ulovligt.

Faktisk er det ikke stofferne THC

og CBD, som planten laver - mere
specifikt er det de sakaldte syre-
former, kendt som THCA og CBDA,
der syntetiseres i blomsterne. Disse
stoffer kan sa ved varmepavirkning
omdannes til de biologisk aktive
stoffer THC og CBD. Det er ogsa
grunden til, at man normalt enten
ryger cannabis-produkter (for ek-
sempel i en joint) eller indtager dem
efter opvarmning (for eksempel i
hashkager), da man pa den made
sikrer en hurtig optagelse af stoffer-
ne i organismen.

Det endocannabionoide system
Mange af de biologiske effekter

af THC og CBD er medieret via det
sakaldte endocannabinoide system,

Stimulere immunsystemet
Angstdeempende

Virker heemmende pa brystkraeft-celler
Aktiv mod bakterier, der giver acne
Behandling af hudsvampe

Modvirker halsbrand og sure opstad

Anti-inflammatorisk
Bronchie-udvidende

Angstdeempende

Beroligende ved inhalation (i mus)
Lokalbedgvende
Smertedeempende

Anti-epileptisk

muskelafslappende
kvalmestillende

cellevaekst-heemmende

kreeftheemmende
blodtryksseenkende

antiiskeemisk
nervebeskyttende
antiepileptisk
angst-
deempende
antipsykotisk

Knogle-
stimulerende

Muskelafslappende
celleveekst-
haemmende

antibakteriel
antidiabetisk

smertedeempende

immun-

knogle-
stimulerende

sultdeempende

knoglestimulerende
antibakteriel

Eksempler pa cannabinoider i Cannabis og disses paviste biologiske effekter.

der er et af de mest komplekse sig-
nalsystemer, der findes i den men-
neskelige krop. Den centrale del af
dette system bestar af cannaboidre-
ceptoren kaldet CB, som findes i to
varianter, CB1 og CB2. Funktionelt
er de to varianter identiske, men
CB1 findes primeert i nervesystemet
og CB2 primeert i immunsystemet.
Cannabinoidreceptoren tilhgrer
gruppen af G-protein-koblede recep-

torer, som der findes mere end 800
forskellige af i den menneskelige
krop. De sidder alle i cellemembra-
nen og har generelt den funktion
at fgre information ind i cellen ved
at binde et signalstof - som i dette
tilfeelde er et endocannabinoid

- dette medfarer sa en aendring i
strukturen af receptoren pa inder-
siden af cellen og derved er infor-
mationen overfgrt.
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knoglestimulerende

antiinflammatorisk

undertrykkende

antipsoriatisk

cellevaekst-heemmende

Haemmer enzymet acetylcholinesterase
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Et omstridt navn

Botanisk set tilhgrer cannabisplanten familien
Cannabaceae, pa dansk Hamp-familien, hvor
vi ogsa finder humle. Sleegten er sa Cannabis,
og i den finder vi kun en enkelt art, nemlig
Cannabis sativa L. Eller det er sadan, der efter-
handen er blevet enighed om, at den skal klas-
sificeres. Men intet med cannabisplanten ser
ud til at veere nemt, ej heller dens botaniske
klassifikation. Den svenske botaniker Carl von
Linné (Linneeus), der grundlagde den moderne
biologiske klassifikation, har cannabisplan-

ten med i sit store vaerk om planter Species
Plantarum fra 1753. Den plante, han beskriver
heri, er formentligt en plante dyrket i Sverige
for at udvinde fibrene, men da han altid kun
gav de mest ngdvendige oplysninger i han veer-
ker, er man ikke sikker pa det.

Den franske botaniker Jean Baptiste Lamarck
fandt senere cannabisplanter i Indien, og da
den havde andre morfologiske treek, klassifice-
rede han dem som en ny art, Cannabis indica,
dvs. cannabis fra Indien. Det ville ikke havde
veeret et stgrre problem, hvis ikke engelske
botaniker nsermest have ophasvet Linné til en
gud (han mest fremtreedende elever blev kendt
som hans disciple), og da Linné var staerkt
uenig med Lamarcks leeremester om det
meste, blandt andet om arternes oprindelse,
klassificerede de alle cannabisplanter som C.
sativa, hvorimod alle franskmaend brugte C.
indica. Ikke just befordrende for videnskaben,
at man ikke er enige om navngivningen.

|1 1970 dukker diskussion om antallet af arter i
cannabisfamilien og klassifikationen af dem op
igen. | USA var dyrkning af hamp til brug som
narkotika steerk stigende og meget omdisku-
teret. Den amerikansk botaniker Schultes, der
var tilheenger af at lovliggare cannabis, opda-
gede, at der flere steder i USA var et specifikt
forbud mod arten C. sativa, men ikke mod
familien generelt. Derfor slog han til lyd for, at
der var flere arter i familien, blandt andet C.
indica.

| dag er der efterhanden enighed om, at der kun
er én art, C. sativa, og at der findes tre varianter
af denne, nemlig sativa, indica og ruralis. Men
med tiden er der sa avlet sa meget pa dem, at
forskellen pa dem efterhanden ikke kan erken-
des, selv med moderne DNA-analyser. Det er i
modstrid med, hvad man ofte kan laese i den
“alternative” litteratur, hvor fordele og ulemper
ved indica og sativa diskuteres heftig. Her skal
man bare huske, at der er forskel pa at tale om
det botaniske udtryk Cannabis sativa L og de
populeere betegnelser Sativa og Indica.
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Rime og studerende ser pa cannabis i laboratoriet. Foto: Frederik Johs

Det endocannabinoide systems
kompleksitet bunder i, at det stort
set forekommer i alle dele af krop-
pen, hvor det medvirker til at opret-
holde ligeveegt, ogsa kaldet homg-
ostase. Bedst forstaet er, hvordan
CB1-receptoren virker i nervesyste-
met. Overordnet haenger dens funk-
tion sammen med, hvordan signaler
transporteres i den menneskelige
organisme gennem nerveceller.

| selve nervecellerne sker denne
transport i form af et elektrisk
signal, men nar signalet kommer

til enden af nervecellen, overfg-

res signalet som et kemisk signal
(via sdkaldte neurotransmittere) til
den neeste nervecelle gennem de
sakaldte synapser, der er kontakt-
fladen mellem de to nerveceller.
Hvis en stor dosis neurotransmit-
tere nar frem til modtagercellen,
ved for eksempel en kraftig smerte
eller anden stressreaktion, vil dette
aktivere dannelsen af endocannabi-
noider, der sa vil diffundere tilbage
til synapsen og der binde sig til re-
ceptoren CB1, som sidder indlejret
i membranen pa afsendercellen.
CB1-receptoren vil sa aktivere et sy-
stem, der heemmer udskillelsen af
neurotransmitteren. Dette vil altsa
deempe signalet og dermed deempe
stressfglelsen, smerten eller, hvad
der nu har forarsaget signalet.

Hvordan CB2-receptoren i immun-
systemet virker er noget mindre

forstaet, men det er formodentlig
igen et system, der kan deempe
responsen af andre stimuli.

Nar systemet pavirkes udefra
Mens det endocannabinoide sy-
stem normalt aktiveres af stoffer,
der naturligt forekommer i kroppen
(heraf navnet endocannabinoider)
kan systemet altsa ogsa aktiveres
af udefrakommende cannabinoider
som CBD og THC.

THC binder sig til CB1- og CB2-recep-
torer, hvilket CBD ikke ggr. Det har

til gengeeld en modvirkende effekt
pa nogle af THC's effekter. THC er et
psykoaktivt stof, hvilket betyder at
man bliver “hgj” af det (det er derfor
heller ikke muligt at dg af en canna-
bis-overdosis). CBD er ikke psykoak-
tivt, men har tveertimod anti-psyko-
aktive egenskaber. Det betyder, at
man faktisk kan behandle en THC-in-
duceret psykose med CBD.

CBD pavirker dog ogsa det endo-
cannabinoide system: Dels eendrer
det aktiviteten af enzymerne, der
regulerer hele systemet, of derved
endrer det koncentrationen af den
naturligt forekommende cannabino-
id anandamid.

Det centrale enzym i det endocan-
nabinoide system er fedtsyreamid-
hydrolase (FAAH), som nedbryder
anandamid og dermed reducerer
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= Varme eller oxidativ pavirkning

kan ogsa CBGA decarboxyleres til CBG. CBGA
kan ogsa reagere med andre aromatiske syrer
sasom orcinolsyre og varinolsyre hvilket leder til

dannelse af andre cannabinoider. Samlet giver det
et meget stort antal cannabinoider, og der opdages
til stadighed nye af slagsen.

dette molekyles effekt pa systemet.
CBD er kendt som en heemmer

af FAAH, hvilket betyder, at CBD
sveekker FAAH og forhindrer det i at
arbejde effektivt. Det resulterer i en
gget koncentration af anandamid.
Det skal dog neevnes, at CBD ifglge
den nyeste forskning kun er en svag
haemmer af FAAH, sa CBD’s virknin-
ger kan naeppe henfgres alene til
dens effekt pa dette enzym.

En anden indirekte virkning af CBD
er pa det fedtsyrebindende protein
(FABP). | det endocannabinoide
system binder dette protein til anan-
damid i synapserne og transporte-
rer det uden for synapsen, hvor det
nedbrydes af FAAH. CBD haemmer
bindingen af FABP til anandamid.
Dette resulterer i mindre nedbryd-
ning af anandamid og gger dermed
dets virkninger pa systemet.

CBD har ogsa andre virkninger pa
kroppen: CBD binder sig til G-pro-
teinreceptoren kendt som TRPV-1,
som er involveret i regulering af
kropstemperaturen samt opfat-
telsen af smerte og beteendelse.
CBD bruges ogsa til at aktivere
serotoninreceptorerne og kan
ligeledes heemme ID-1-genet,
som forarsager forskellige typer
af kreeft.
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Det endocannabinoide system

Figuren viser den centrale virkningsmekanisme

i det endocannabinoide system. Pa figuren ses

kontaktfladen mellem to nerveceller, ogsa kaldet
synapsen. Et nervesignal transporteres gennem

nervecellerne som et elektrisk signal, men i
synapsen overfgres signalet fra afsendercellen
(axonet) til modtagercellen (dendritten) som et

kemisk signal i form af sakaldte neurotransmit-
tere. Ved smerte eller stress vil der blive frigivet
en stor dosis neurotransmittere, og nar dette
registreres af modtagercellen, aktiveres
enzymer, der danner endocannabinoider

(her 2-Aradichonoylglycerol og Anan-
damid). Disse vil diffundere tilbage i

synapsen og binde sig til cannabinoidre-
ceptoren, hvilket vil heemme frigivelsen

af neurotransmittere. Pa den made vil
nervesignalet blive deempet, og hvis det

for eksempel er en smertepavirkning, der
har udlgst signalet, vil man altsa opleve me-
kanismen som smertedeempende. CB1 kan
ogsa pavirkes af udefrakommende endo-
cannabinoider som THC og CBD fra canna-
bisplanten, og det er derfor, at disse stoffer
kan bruges til for eksempel smertelindring.

Duftstoffer med et veeld

af effekter

Cannabinoiderne er ikke de eneste
biologisk aktive stoffer, der findes

i cannabisplanten. Som mange
andre planter indeholder de ogsa
en lang reekke sakaldte terpener.
Det er er en meget stor gruppe af
carbonhydrider, der er afledt af iso-
pren (C,H,) og som oftest er arsag
til duften af de forskellige planter.
For eksempel skyldes duften af
fyrrenale terpenen o-Pine, og duf-
ten af appelsin skyldes terpenen
limonen. Terpenerne inddeles efter,
hvor mange isopren-enheder, de
er dannet ud fra. Eksempelvis er
monoterpener dannet ud fra to
(C,,H,¢) 0g sesquiterpener (C,;H,,)
ud fra tre. Der findes ogsa en reekke
iltholdige forbindelser, der er afledt
af terpenerne, og disse kaldes ter-
penoider.

| cannabis er der fundet mere en
100 forskellige terpener og terpeno-
ider, og det har vist sig, at de findes
i meget forskellige koncentrationer
alt efter sort og dyrkningsforhold.

Synaptisk klgft

Phytocannabinioder

Endocannabinoider

NN NN NN OH

Dendrit \

Nervesignal

De mest almindelige terpener i can-
nabisplanten er:

Limonen, der har citrusduft og
virker svampehaemmende. Det har
ogsa vist sig at kunne bruges til
cancerbehandling.

a-Pine, der dufter af fyrrenale og
virker antiseptisk.

Myrcene, der har en moskusagtig
duft og som virker kraeftheemmen-
de, anti-inflammatorisk og muskel-
afslappende.

B-Caryophyllene, der har en
peberagtig duft og som pavirker
fordgjelsen. Denne terpen er vist at
kunne binde sig til CB1 og dermed
at kunne pavirke det endocannabi-
noide system.

Linalool, der har en blomsteragtig
duft og menes at kunne deempe
angst og heemme kramper.

Entourage-effekten

En af de meget omdiskuterede
observationen med cannabis er
den sa kaldte “entourage-effekt”,
ogsa kendt som synergieffekten.

2- Arach|donoylglycerol

o
- "

Anandamide

¢ 7

Cellemembran

Navnet kommer fra det franske
ord entourage, der betyder “om-
gangskreds” og daekker over det
feenomen, at der ofte observeres
en stgrre biologisk effekt, hvis
man bruger hele planten frem for
enkelte stoffer fra planten. Denne
effekt er ganske omdiskuteret, og
den videnskabelige dokumentation
peger ikke entydigt i den ene eller
den anden retning.

Pa institut for Kemi- Bio- og
Miljgteknologi pa Syddansk Uni-
versitet i Odense har vi mange
ars erfaring med at analysere

for og ekstrahere forskellige
stoffer fra forskellige planter og
den erfaring har vi nu overfart til
cannabis. | samarbejde med flere
af de lokale avler har vi udviklet
analysemetoder for de forskellige
indholdsstoffer og brugt dem til
at analyser en reekke forskellige
sorter for at hjeelpe avlerne med
at fa lige preecis de indholdsstof-
fer, de gnsker sig, og give dem

en bedre indsigt og forstaelse for
indholdsstofferne.



