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e ,Je presné upraveno jakym zpusobem zachazet s
marihuanou, ale nechci napovidat. Vypestuje-li si doma
nekdo jednu nebo dve rostliny marihuany, pak to neni
zakazano, je sice naplnena skutkova podstata trestného
cinu, ale neni zde spoleCenska nebezpecnost trestneho
cinu, takze v tom neni zadny problém. Nenavadim k
tomu, domnivam se, ze by to bylo Spatné. Vypeéstuje-li si
nekdo dve, tri rostliny pro vlastni pouziti, nikdo mu do
jeho soukromi nebude zasahovat.”
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Q=L Struktura prezentace

* Historie vyuziti konopnych drog pro IéCbu
* PovaleCny vyzkum vyuziti konopi — LF UP Olomouc
* Objev anandamidu
* Oblasti vyuziti konopnych drog pro IéCbu
* nevolnosti a zvraceni
glaukomu
roztrouSené sklerozy
epilepsie
Parkinsonovy nemoci a dalsich neurodegenerativnich onemocnéni
bolestivych stavi
zanétl obecné
afektivnich poruch
* ,Konopné pfipravky“ ve farmaceutickém pramyslu a v samolécbé
Perspektivy dalsiho vyuziti
Potencialni rizika a nezadouci vedlejSi ucCinky
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("E Historie vyuziti konopnych drog pro lécbu

a lécitelstvi

* Cina
* 28. stoleti pf.n.l. — pharmacopoea Shen-nung Pent-tshao Ching (ustni

tradici predavané recepty) — listinné odkazovano
9. st. pf.n.l

* Leéceni revmatismu, svalovych a kloubnich bolesti

* Oblast (Kyjevské) Rusi
* 7. stoleti pr.n.l., zazivaci problémy
* Indie
* 4. stoleti pr.n.l: pouzivano jen pro psychotropni uc€inky (alkohol i pro
|eéCbu)
* Od 12. stoleti n.l.: konopi uzivano humanni i veterinarni ayurvédskou

medicinou (kompendium lIé€ebnych pfipravkl Sharangadhara
Samhita)

* Bhavamishra (Paracelsuv soucCasnik z 15. stoleti) popsal ve svém
kompendiu lékarstvi a |€kU vlastnosti, uCinky a interakce konopi a opia

* Ayurveédskeé predpisy na konopné preparaty pro usnuti (nidraprada),
povzbuzeni libida (kamada), zlepSeni chuti k jidlu, metabolismu a
zazivani (vanhivi- vardhin), proti zaludeCni nevolnosti a pro odchod
vétra (pachani), pro mentalni povzbuzeni (kaphajit)
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Q=F Lidové lécitelstvi ve 20. stoleti

* Leécba neuralgiii, migreny, revmatismu, melancholie,
hysterie, bolesti zaludku, nechutenstvi

* V Evropé bezne uzivano zenami k uleve od
menstruacnich bolesti (kralovna Viktorie)

* Cechy: listy pouzivany na zanéty a s octem a jalovcem
v obkladech pri bolesti hlavy

USA: drcené konopné listy jako hojivy a antibioticky
prostfedek na erysipel a furunkly

* Afrika: antibiotické uziti v Jizni Rhodesii, proti malarii a
haemoglobinurii, sepsi, anthraxu a dysenterii. U kmenu
Xosa na léCeni zanétu kopyt. U kmenu Fingo uzivany
listy proti hadimu ustknuti a u kmene Suto zeny koufri
konopi na otupeni bolesti pri porodu” (Kabelik, 1955).
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("B Prace prof. J. Kabelika a prof. L. Hanuse

* Prof. J. Kabelik 1940s-1950s
* Vyrazny zajem o vyuziti konopi a latek z ngj
* Rada publikaci v doméacim a zahranié¢nim odborném tisku

* Mezinarodni védecka konference vysokych skol v Olomouci
(10. prosince 1954), studie a monografie ,Konopi jako lek"
* za nejslibnéjSi povazoval vyuziti ve stomatologii, ORL (zanét
stfedniho ucha) a vyuziti protizanétliveho ATB ucinku obecné
* Vyzivny potencial semence (edestin, cholin a trigonelin)

* Prof. L. Hanus: objev endogennich kanabinoidu
(mezinar. vyzkum pod vedenim prof. Mechoulana:
Devane, Hanus, et al.: Isolation and structure of a brain
constituent that binds to the cannabinoid receptor.
Science 258, 1946-1949 (1992).)
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(O-B Nevolnost a zvraceni

it

Pravodni znak nékterych
patol. stavu

* Virova infekce, nemoc z

ozareni, pooperacni stavy,

Kinetdzy, agresivni [éCba
nadoru a/nebo HIV/AIDS

* Spoustény drazdenim
jednoho nebo nékolika
receptoru

v gastrointestinalnim traktu,

mozkovém kmeni a
mozkovych centrech

* V jadre solitarniho traktu

v mozkovem kmeni vysoka
koncentrace cannabinoidnich

receptoru

Syntetické THC per os nebo

marihuana (koureni /
inhalace)?

e Standardni antiemetika,

antinistaminika (cyclizin,
promethazin)
antagonisté serotonin-3
receptoru (granisetron,
ondasetron)

neuroleptika
(prochlorperazin, droperidol),
budivé aminy (efedrin,
metamfetamin),

antagonisté D2-receptoru
(metoclopramid, alizaprid)

a dalsSi

* Vyznamné vedlejSi uCinky

Nezadouci sedace a
obluzenost
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Zvyseneé mnozstvi a tlak
nitroocCni tekutiny

* degenerace sveétloCivych
telisek a tim nevratné
poruchy videni

* akutni

* se zavienym oCnim uhlem
(operativne)

Chronicky glaukom

* vkapavani prostredkd pro
snizeni nitrooCniho tlaku
primo do oka

* sotva 5 % z vkapaného
roztoku efektivni

* vedlejSi uCinky (astma, paleni
oCi, zména barvy)

Od sedmdesatych let
empiricky znamo snizeni NO
tlaku po kanabinoidech
specificka AEA-enzymaticka
aktivita v oku

Presny mechanismus stale
neznam

zkousky oleju ztroskotaly na
drazdivosti oka a faktu, ze
samy maji nepriznivy vliv na
nitrooc¢ni tlak.

cannabinoidy, které se
dostanou do krve, pusobi
uspokojivé snizeni ocniho
tlaku, a to bez ohledu na
zpusob uziti
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( O-B Roztrousena skler6za

* autoimunitni onemocneni, poskozujici
myelin (tvori ochrannou pochvu kolem
nervu v mozku a mise)

* Prevalence v Evropé: cca 0,1 % lidi
* relabujici/remitujici (85-90% postizenych)
* sekundarne progresivni
® primarne progresivni
* progresivni relaxujici

i
TR TR

9/4/10



( O-B Roztrousena skler6za

it

* Rada Iékll a postupli podle stadia nemoci a
iIndividualniho pacienta

od cyklosporinu a interferonu
pres cyklofosfamid a metotrexat
po transplantace kostni drené

* Po uziti konopi udavalo subjektivni zlepseni

96,5 % téch, ktefi trpéli spasticitou (kfeCovitosti) pfi usinani,
95,1 % (Tomida, Pertwee, & Azuara-Blanco, 2004) trpicich
bolestivosti svald,

93,2 % udavalo zlepseni spasticity, jiz zazivali pfi nocnim
probuzeni,

92.3 % bolestivost nohou,

90,7 udavalo zlepSeni tresu rukou/hlavy,

90,6 % zlepSeni depresi atd.
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( O-B Roztrousena skler6za

* Pertweee et al. (2002) uvadi deveét (kontrolovanych)
klinickych pokusu

* pét podavalo A-9-THC oralné

* tfi podavaly oralné nabilon (analog THC)

* dve pouzily v jedné ze skupin konopi podavaneé kourenim
a/nebo oralné

* Objektivni testy zjistily, ze v pokusech s A9-THC podavana
latka snizila spasticitu, rigiditu (ztuhlost) a tres, a ze zlepSila
schopnost chodit, vysledky v testu psanim, a ovladani
mocoveho mechyre.

* Pokusy s nabilonem a marihuanou dospély k obdobnym
vysledkum. V fadé z klinickych pokusu se navic zjistilo, Ze
spasticita a bolestivost ustupuje i u pourazovych stavtu michy —
pfi quadruplegii (ochrnuti vdech udu) a paraplegii (ochrnuti
dolnich koncetin).
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* Cca 1% populace — el. vyboje  * Standardni terapie

vV neuronech * barbituraty

* ,grand mal* (tonicko-klonicky * benzodiazepiny
zachvat) s nahlym * heterogenni skupina léku
bezvedomim, kreCemi, pusobici pfimo na drovni
pomocenim, pokousanim neuropfenasecu, jako je napr.

lamotrigin, vigabatrin,
gabapentin a dalsi

* 20 - 30 % epilepsie neni
|écbou adekvatné
kontrolovano

* grand mal — responzivni na
kanabinoidy

* petit mal — je kanabinoidy
spise vyvolavan

* Ucinnou latkou zfejmé CBD,
nikoliv THC

* petit mal,“ mrakotné stavy,
zaskuby v urcitych svalovych
skupinach bez ztraty vedomi,
cichove zachvaty aj.
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("B Parkinson, Alzheimer a dalsi

neurodegenerativni onemocneni

* Parkinsonova nemoc
* poruchy pohybu, reCové poruchy a poruchy drzeni
tela
* po podavani THC a/nebo CBD zlepseni dyskinezi,
ale nikoliv parkinsonickych projevu
* Alzheimerova nemoc
* nejcastejsi pricina senilni demence
* THC: kompetitivni inhibice acetylcholinesterazy a
zabranéni agregace amyloid b-peptidu, hlavniho
markeru nemoci (Eubanks et al., 2006) v mire, ktera
prevysuje veskeré dosud pouzivané leky
* Stale Cekame na replikace studie — etické problémy
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° Ffada preparatu: * Analgeticky efekt konopi
* mohutné analgeticky je znam jiz od staroveku
pusr?.b'c' Op'a%.(helzo'd”’. * Nulové riziko fatalniho
morfin, meperidin, kodein, v .z L s
fentanyl, pethidin a fada predavkovani
dalSich) — riziko zavislosti, * S jistototou prokazany

sedace, hevolnost, efekt na neuropatickou
| JICTYICHE rearce bolest (z poskozeni
paracetamol nervovych bunék u

(acetaminophen) —
relativné slaby

* tzv. nesteroidni

roztrousene sklerozy, u
Parkinsonovy choroby a

antiflogistika/analgetika u urazu michy, jez usti

(aspirin, ibuprofen atd.) — v ochrnuti dvou nebo

zvyseni krvacivosti, vsech koncetin) Ize

duodenalni viedy povazovat za zcela
prokazany
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° pusobeni na CB1 receptory, které  * nizké koncentrace CB1 receptoru

cannabinoidy predstavuji
potenC|aIn| prinos do jejich
arsenalu.” (Burns and Inneck,
20006)

E se ve zvysenych koncentracich v dychacich centrech E
= vyskytuji v téch mozkovych prodlouzené michy (v kontrastu =
= oblastech, jez moduluji prenos s masivni koncentraci opioidnich =
= bolesti; plsobi na spinalni i receptort) a z toho vyplyvajici =
= supraspinalni urovni vysoky terapeuticky marihuany a =
=  * endocannabinoidy mohou mit jeji vhodnost pro vyvoj fady leku =
S analgetické ucinky diky modulaci =
— signalu bolesti na vzestupnych i ° V prelomove studii Holdcrofta a =
= sestupnych drahach, pfimym kolegu (2006) prokazali =
= uc¢inkem na michu a/nebo na vyzkumnici nepfimou zavislost =
= periferni nervy oralni davky vytazku ’ =
= ¢ Cannabinoidy nabizeji pFistup z psychoaktivniho konopina = =
= k zvladani bolesti za pouziti nutnosti tlumit pooperacni bolesti =
= nového terapeutického zacileni a klasickymi analgetiky — zatimcou =
= mechanismu. (Chronicka) bolest davky 5 mg vytazku z konopi bylo =
= asto vyzaduje ke svému nutno pooperacni bolest tlumit =
= zvladani pouziti vice farmak, a opiaty u vsech pacient =
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( O-B Protizanétlivé pusobeni

* Protizanetliveé vlastnosti konopi u revmatoidni artritidy
(,kloubniho rheumatismu®) popsal a experimentalné
overil jiz Cesky klasik Jan Kabelik s kolegy

* Prozatim jen jeden klinicky pokus, subjektivni zlepseni zfejmé
spiSe diky analgeézii

* Alergicke astma

* dlouhodobé bronchodilatacni ucCinky kourené marihuany
* jiné studie naznacuiji, ze dlouhodobi kuraci marihuany trpi
zvySenym rizikem astmatu (korpuskule?)

* Protizanétlivé u€inky cannabinoidu pro
gastrointestinalni trakt popsany nekolika studiemi v
2001-20006

* Wrightova et al (2005) popisuje mechanismus, jimz
cannabinoidy povzbuzuji hojeni sliznice streva

i
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(O-E Afektivni poruchy

* Velmi kontroverzni téma

* Spousténi psychdzy u predisponovanych jedincu
* do psychicky postizené populace se uzivani psychotropnich latek
(tabaku, alkoholu, kofeinu, ale i marihuany a dalSich nelegalnich

drog) vyznamné koncentruje, aniz by nutné predchazelo
propuknuti nemoci (automedikace?)

* Deprese
* uziti THC ma pfinejmensim akutné pozitivni efekt
* i, kteri si pomoci marihuany snazi léCit depresivni stavy,
obvykle trpi hlubSimi depresemi nez ti, kteri tak necCini. To je
zjisténi, jez lze interpretovat nejednoznacné — jako znamku
zhorS$eni stavu v dusledku uzivani marihuany nebo jako projev
racionalni automedikace

* Zprava Akademie ved USA, porizena na zakazku vlady, uvadi
~uzkostnost" jako jedno z ,tryznivych onemocneni, jez muze
marihuana zmirnit*
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(O-B Konopi v produktech farmaprumyslu

* Rimonabant (Acomplia® - Sanofi Aventis)

* Lécba obezity antagonistou endokanabinoidnich receptoru (lIE
2000)

* 2008: stazen z trhu v EU i USA - zvySena sebevrazednost a
depresivita léCenych
* Sativex® - GW Pharmaceuticals / Bayer GmbH
* Cistény extrakt z geneticky uniformnich samicich konopnych
rostlin — A-9-THC a CBD v bezvodém roztoku alkoholu a
propylen glykolu s pepermintovym olejem
* Lécba neuropatické bolesti pfi roztrousené skleroze
* Synteticky THC
* Marinol® (dronabinol) a Cesamtet® (obsahuje nabilon)

* Pro léCbu nechutenstvi a nauzey (USA). Izrael, Némecko
Anglie + bolest a neurologické indikace.
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(O-B Prirodni marihuana ve svete

* Schvalena jako soucast ofic. pharmacopeiy v
Kanade, Nizozemi, Svycarsku

* 22 statu USA chrani zakony sveé obCany proti
federalni jurisdikci, jez terapeuticky potencial
marihuany popira

* DalSich 7 statu chrani proklamativné

* ,Pravo lekaru predepisovat marihuanu v zajmu
snizeni bolesti a utrpeni” podporuje 78 %
Ameri¢anu
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@ =L Dalsi perspektivy

* Endocannabinoidy se nalézaji v * Kanabinoid dexanabinol je pomérné
mozku v oblastech, které maji co ucinny k prevenci snizeni _
do &inéni s koordinaci pohybu, poznavacich schopnosti po operaci

srdce, ktere se v nekterych pripadech
mohou objevit

* Endocannabinoidy mohou takeé
potlacovat pamét — PTSDO

* Agonisté specifické na periferalni
cannabinoidni receptor (CB2) —
Crohnova choroba apod.

* Treti cannabinoidni receptor, ktery
ma periferalni a vazodilatacni ucinky

emocemi, pameéti, snizenim
bolesti, systémem
sebeuspokqenl Ve varlatech
ovlivauji rozmnozovani. Mame
tedy za to, ze je to hlavni a
zakladni systém, ktery pracuje
spolecné a komunikuje s fadou
dalSich systému

* Anandamid vznika v organismu * Insulin, (1921) byl v klinické praxi
pouze tehdy, je-li ho zapotrebi a vyzkousen béhem nékolika mésicu
naleéza se pouze vtech * Vroce 1948 kortizon, v klinické praxi
oblastech, kde je ho v dany jiz dva roky poté
okamzik zapotrebi *  Anandamid dosud nebyl vyzkousen

* Neuroprotektivni, a zrejmé na ¢lovéku
ochranna vSeobecné * Je tfeba nejprve provést toxikologicky

* V uréité mife bychom mohli vyzkum, ktery stoji radove miliony

srovnat ukol dolard.

endocannabinoidniho systemu se
systémem imunitnim
strana 20 © 9/4/10
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(O-B Potencialni rizika

Potencialni rizika a nezadouci vedlejsi u€inky
Ize v soucasnosti rozdelit do tri skupin:

* Rizika spojena se zmenou psychiky po podani
latky

* Rizika spojena s dlouhodobegjsim uzivanim

* Prozatim malo popsané interakce s jinymi léky,
pripadne alergicke reakce atd.
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(O-B Rizika spojena se zménou psychiky

Akutni psychické komplikace pri intoxikaci
konopnymi latkami:

* Plati zejména pro situaci nedodrzeni davkovani a poziti vyssSich
mnozstvi. V zasade vsak zadny stav neohrozuje primo na zivote

* Riziko rozvoje uzkostného Ci uzkostné panického stavu (tzv. bad trip)
zejmeéna po predavkovani

* Riziko interakce provokujici spusteni akutniho psychotického stavu Ci
afektivni poruchy u vysoce predisponovanych jedincu (Ize snizit
peclivy zhodnocenim anamnézy pacienta)

* Ovlivnéni kognitivnich a exekutivnich funkci (omezeni pro fizeni
vozidel €i obsluhu nebez. stroju a zafizeni)

i
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( O-B Rizika v somatické oblasti

Mozné komplikace spojené s podavanim
kanabinoidu v somatické oblasti:

* Vliv kanabinoidl na imunitni systém, kde za urcitych okonosti muze
dojit k jeho oslabeni.

* VIliv akutni intoxikace na kardiovaskularni systém u
predisponovanych jedincu (zejména osoby trpici napf. hypertenzi a
ohrozené infarktnem myokardu).

* Vliv kanabinoidu na reprodukci pfi dlouhodobém podavani by mohl
zpusobovat (reverzibilni) zhorSeni napf. v oblasti motility spermii.
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* Tzv. amotivaCni syndrom popsany (aC nedostatecné) ve
svetové vedecke literature se nejevi byt vyznamny
vzhledem k jeho sporné existenci jako nosologické
jednotky / syndromu (a pripadné extremne nizké
prevalenci)

* Riziko vzniku zavislosti: srovnatelné s alkoholem za
vyrazne nizsich zdravotnich skod

* Mozna kancerogenita: pri peroralnim uziti Ci pri vaporizaci
je riziko z hlediska rakoviny plic prakticky nulové
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(O-E Dékujeme za pozornost!

twz@adiktologie.cz

mmiovsky@adiktologie.cz

] Cannabis - Northen Lights
photograp her Unknown
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