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« Chanvre » VS « Cannabis »
THC -/ Fibre + THC + / Fibre -

Image : Kéhler's Medizinal-Pflanzen
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CANNABIS SATIVA

Une plante versatile &STH
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Métabolites spécialisés (fleurs, feuilles, racines)
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. . o STH
Agressions biotiques / abiotiques gﬁé@msm

Lutte contre ravageurs + 12% THCA [/ + 13% CBDA (concentration)
+ 50% THC / + 67% CBD (par unité de surface)

Comprendre les mécanismes de
défense pour accroitre la production

E.B. Russo, British Journal of Pharmacology, 2011
N. KAMINSKY 24/03/22 Caplan et al. American Society for Horticultural Science 2019



PHYTOCANNABINOIDES
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THC

10 930 publications
338 essais cliniques

CH3

CBD

4 600 publications
374 essais cliniques
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CANNABIS FLOS

=

Bedrocan® (5 variétés, fleurs)

¢>:bedrocan®

Reproductibilité 2
Synergies et pharma ¢

A. Hazekamp, Journal of Psychoactive Drugs, 2010



THC

10 930 publications
338 essais cliniques
3 médicaments

CH3

CBD

4 600 publications
374 essais cliniques
2 médicaments
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Cannabinoides endogenes
Anandamide (AEA) VS
2-Arachidonylglycérol(2-AG)

Phytocannabinoides
CBD, THC..

O
F=

" CRANA
Di Marzo, V. Nature Review Drug Discovery (2008)
N. KAMINSKY 24/03/22 Sberna, A.-L. et al. Médecine des Maladies Métaboliques (2016)


https://www.nature.com/nrd

Récepteurs majorit

CB1 : SNC, tissus périphériques...
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CB2 : cellules immunitaires...
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Image from Kalapa clinic
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Marzo, V.D., and Wang, J. The Endocannabinoidome, Elsevier (2015)



MECANISME D'’ACTION DES C

CB1 : SNC, tissus périphériques... &é;‘:ﬂ
CB2 : cellules immunitaires...
THC

Affinite CB1 > [:y

CBD

\ effets du THC
Anfi-psychotique

Analgésique, antispastique

w\/ CB1 modulateur allostérique

Effet psychotrope
(euphorie, relaxation, anxiété)

CB2

N\ réponse inflammatoire
Y douleurs nociceptives

Récepteur
cB1

La nature est bien faite |

THC naturel : Affinité partielle — Reponse aftenue

VS
Cannabinoide de synthese . 4 offat osycholique
Agoniste complet (Spice, 2015)

N. KAMINSKY 24/03/22 F. Patricio et al. Frontiers in Pharmacology, 2020



MECANISME D’ACTION DES CANNABINOIDES-

N effet psychotrope THC

Double activité anti-inflammatoire
Y cytokines pro-inflammatoire (TNFa, IL6) -
N migration cellule immunitaire - PPARy, GPR55

Activité anti-convulsive/neuroprotectrice
N Ca2+ - TRPV1, AT, GPR55

Activité anti-douleur neuropathique
TRPV1 - OR

Activite antioxydante

N ROS - Complexe mitochondrial /©

Anxyolitique

5-HT1a : récepteur de la sérotonine
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Réponse dépendante

Cannabinoide / Affinité / Dosage/ Entourage
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Image from : F. Patricio et al. Frontiers in Pharmacology, 2020



EFFET D'ENTOURAGE

Effet d’entourage endocannabinoides

Interaction phyto/endo - cannabinoides

CBD Y dégradation de AEA (FAAH)
2 AEA — activation CB1

Effet  ne pas négliger !

S. Patel et al. Neuroscience & Biobehavioral Reviews, 2017

Effet d’entourage phytomolécules é@ggg;gg,rg
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EFFECT

CBN

THCa

canL cec Image : curepharmaceuticals

CBDv

Interaction cannabinoides - terpenes - flavonoides

N. KAMINSKY 24/03/22
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Effet d’entourage phytomolécules
Interaction inter-phytocannabinoides

r<ww % mc CBD \ effet psychotique du THC
L 10 mg de THC - 40% d’effet psychotique
THew 48 mg de THC + CBD - 2% d’effet psychotique

evrouesce S Interaction terpeno-cannabinoide
Y CBD & limonene (SHT1a — anxyolitique)
CBD & a-pinene, b-myrcene (PGE — anti-inflammatoire)

CBN

THCa

CBC
CBDL

Extrait complet vs molécule isolé
/1% VS 46%
Image : curepharmaceuticals (CBD, activité onTi-epiIepTique)

Mécanismes qui reste & préciser
Recherches / études cliniques

E.B. Russo, British Journal of Pharmacology, 2011
N. KAMINSKY 24/03/22 F.A. Pamplona et al. Frontiers in Neurobiology, 2018



Cannabinoides / Terpenes = molécule de défense

CBG et Staphylocoque Doré Méticilline Résistant
N biofilm

N cellules dormantes

\I infection sur modeéele animaux
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Activité sur les cellules dormantes (CFU)

Esprit critique |

M.A. Farha et al. American Chemical Society, 2020

G. Appendido, Journal of Natural Products, 2008
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CBGA - CBDA et COVID-19

Ligand de la protéine spike
Bloguerait I'entrée du virus dans la cellule
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Cellules Vero infecté par 3 variants SARS-CoV2
Focus Forming Assay (FFA)

Autres roles potentiel du CBD ?
N inflammation / Inhibition de la réplication virale

V. Breemanet al. Journal of Natural Products, 2022

N. KAMINSKY 24/03/22 L.C. Nguyen et al. Science Advance, 2022



MARCHE FRANCAIS
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o - j ; wis [i=| ﬁ Dermatite atopique / Psoriasis / Acne..
Nutraceutique Cosmétique
Anti-stress / relaxant Anti-oxydant / apaisant .
Réglementation Novel Food ! 4 P Pharmaceutique N
Expérimentation A!\ISM \fm
Vaste champ d'application  §  -Z
. . ~ ° —_—
E-liquide Bien-éetre animal anNsim -
relaxant

Flou réglementaire, dosage ¢ Industrie en construction Ftudes cliniques
Autres cannabinoides non psychotrope 2

Autres cannabinoides ¢
N. KAMINSKY 24/03/22
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Activite

Production in vitro végétale

DAL
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Outils d’'ingénierie
métabolique, bio-informatique
et d’édition génétique
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Objectifs

Reproductibilité

Variabilité g

Assurance qualité

Pesticide, métaux
lourd, contamination

Empreinte écologique

.
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