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Vzhledem k nedavnym legislativnim zméndm je v soucasné dobé opét mozné pouzivat konopi pro 1é¢ebné Ucely, pricemz
zdjem o tento zpUsob 1é¢by velmi narlstd. Tento prehledovy ¢lanek popisuje stru¢nou historii vyuzivani konopi a zakladni
klasifikaci jeho obsahovych latek. Zaméfuje se na farmakodynamiku a farmakokinetiku hlavnich kanabinoid THC a CBD
vetné definice a vyznamu endokanabinoidniho systému. V textu jsou zminény v praxi pouzivané aplika¢ni zplsoby a lé-
kové formy. Déle text stru¢né shrnuje specializované zplsobnosti Iékaf(, ktefi mohou konopi pfedepsat, a hlavni indikace,
nezadouci ucinky a kontraindikace souvisejici s Ié¢ebnym vyuzitim konopi, i s ohledem na bezpecnost fizeni motorovych
vozidel. Posledni ¢ast tohoto pfehledového ¢lanku je zamérena na terapii bolesti a pro ilustraci jsou uvedeny dvé pfipadové
studie skute¢nych pacient l1é¢enych konopim.
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Medical cannabis ad its significance for current medicine

Since the recent changes in legislation, it is presently possible to use cannabis for medical purposes and there is an increasing
interest in this mode of treatment. This review describes brief history of cannabis use and basic classification of substances
found in the plant. It is focused on pharmacodynamics and pharmacokinetics of the main cannabinoids THC and CBD, with
note on definition and significance of endocannabinoid system. Practically used routes of administration and drug dosage
forms are mentioned as well. Furthermore, the article concisely summarizes specializations of physicians, who can prescribe
medical cannabis, its main indications, adverse effects and contraindications, including aspect of safe driving in patients with
this treatment. The last part of this review is aimed at therapy of pain and it brings two case reports of real patients treated
with medical cannabis.
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Strucna historie vyuziti konopi pro lékarskeé
ucely

Konopi je jednoletd dvoudomd rostlina, kterd pred asi 27,8 miliony let
divergovala od chmelu (Humulus). V soucasné dobé pokracuje mezi
botaniky diskuze o tom, jestli se jednd o jeden rostlinny druh (Cannabis
sativa) s riznymi poddruhy a varietami, nebo zda existuji tfi samostatné
druhy: konopi seté (Cannabis sativa), konopf indické (Cannabis indica)
a konopi rumistni (Cannabis ruderalis) [1]. Konopf obsahuje vice nez 1400
prirozenych latek, které je mozné formalné rozdélit na latky nespecifické
a na latky specifické, vyskytujici se pouze v této rostliné a oznacované

jako kanabinoidy (nebo presnéji fytokanabinoidy). Terapeuticky potenci-
al maji jak kanabinoidy, tak latky nespecifické (napf. terpeny, terpenoidy
nebo flavonoidy) a jejich i¢inky mohou s Ucinky kanabinoidd interago-
vat (viz dale). Charakteristickou vini konopi mimochodem nezpdsobujf
kanabinoidy, ale terpen beta-karyofylen.

Prvni zminky o pouziti konopi pro lé¢ebné Ucinky pochdzeji ze
starovéké Ciny. Podle nékterych zdrojli se datuji az do obdobi viady
cisafe Shen-Nunga, ktery Zil kolem roku 2700 pf. n. I. a je zajimavé, ze
jednou z indikacf jiz z tohoto obdobi je [é¢ba bolesti, coz je symp-
tom, k jehoZ |é¢bé se konopi vyuziva i v soucasné dobé [2]. Na po-
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¢atku naseho letopoctu vyuzival Hua T'o (povazovany za zakladatele
chirurgie v této staroveké fisi) konopi smichané s vinem k anestezii
pacientd pfi chirurgickych vykonech [2]. Lé¢ebné ucinky konopf byly
dobfe znamy v Indii, Persii a arabskych zemich. Na uzemi Evropy se
pouzivani konopf rozsitilo po Napoleonové invazi do Egypta [3].
Konopf tedy znala a vyuZivala i zdpadni medicina, opét zejména pro
tlumenf bolesti, a pfed zavedenim kyseliny acetylsalicylové (Aspirinu)
se jednalo o zcela bézné analgetikum (ve druhé poloviné 19. stoleti
predstavovalo v Americe polovinu vsech prodavanych [éciv) [4].

Béhem podstatné ¢asti dvacatého stoletf nebylo z legislativnich dvodd
mozné konopi pro |ékafské Ucely predepisovat, ani v Ceské republice,
aniv zahranicf (zejména s ohledem na Jednotnou Umluvu 0 omamnych
ltkdch z roku 1961). Situace se nicéné zmeénila zejména v obdobf
poslednich dvou dekad a konopi je nyni mozné vyuzit pro lécebné tUcely
jak v CR, tak v Fadé jinych zemf (v Evropé napt. Dansko, Némecko, Italie,
Velka Britanie) [5]. V Ceské republice pfines| zakladnf legislativni obrat
zakon ¢. 50/2013 Sb., umoznujici pouzivani konopi pro lécebné Ucely
adale vyhldska ¢. 236/2015 Sb. o stanoveni podminek pro pfedepisovani,
pfipravuy, distribuci, vydej a pouzivani individudlné pfipravovanych
lécivych pripravkd (IPLP) s obsahem konopi pro lé¢ebné pouziti. V rdmci
Statniho Ustavu pro kontrolu léc¢iv (SUKL) byla zfizena Statnf agentura
pro konopi pro lécebné pouZziti (SAKL), kterd zarover) konopi pro lé¢ebné
pouziti pfesné definuje (,susené samici kvéty rostliny Cannabis sativa L.
nebo Cannabis indica Lam”). Relativné nova je moznost vyuziti také
extraktu z konopi (definovan SAKLem jako ,extrakt, ktery je vyroben
z konopf pro lé¢ebné pouziti ur¢eného pro pfipravu individualné
pfipravovaného léc¢ivého pfipravku v podminkach spravné vyrobni
praxe vyrobcl Iécivych latek podle zakona o |écivech”) [6]. Kvili ad-
ministrativnim prekdzkdm nejsou s pouzivanim extraktu zatim zadné
zkusenosti, nicméné existuje zde potencial zejména pro pripravu ¢ipkl

nebo lékovych forem pro lokéIni aplikaci.

Farmakologie kanabinoida

Termin kanabinoidy plvodné navrhli Mechoulam a Gaoni v roce 1967
pro skupinu slouc¢enin s 21 uhliky, které jsou v Cannabis sativa typicky
pritomné, a rovnéz i pro jejich analoga a transformacni produkty [71.
S pokracujicim vyzkumem bylo vsak nutné vyznam tohoto terminu
modifikovat, protoze byly pfipraveny kanabinoidy syntetické a na
druhé strané doslo k objevu kanabinoidl endogennich. V souc¢asné
dobé tedy pojem kanabinoidy zahruje viechny tyto tfi skupiny latek.
Fytokanabinoidy jsou v nejveétsim mnozstvi pfitomné ve viskdzni pry-
skyfici produkované zlazami samiciho kvétenstvi konopnych rostlin, roz-
délujf se do jedendcti chemickych tfid [8] a v souvislosti s terapeutickym
vyuzitim konopi se jim priklada nejvétsi vyznam. Endokanabinoidy
(endogenni kanabinoidy) jsou latky pfirozené piftomné v téle obratlovcl
vetné cloveka. V souvislosti s touto skupinou je nezbytné zminit
zcela zdsadni vyznam ceského védce Lumira Ondreje Hanuse, ktery se
svym spolupracovnikem Devanem izoloval v roce 1992 (na Hebrejské
univerzité v Jeruzalémeé) z mozku prasete prvni endokanabinoid a na-
zval ho anandamid (ze sanskrtského slova ananda — blazenost, ¢i
,dokonalé stésti" a amid — chemicka podstata této latky) [9]. Nasledné
pak byly objeveny dalsi endokanabinoidy: 2-AG (arachidonoy! glycerol),
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NADA (N-arachidonoyl dopamin), 2-AGE (noladin éter) nebo virodhamin
(O-arachidonoyl etanolamin). Synteticky pfipravené kanabinoidy
se vyuzivajf zejména pro Ucely experimentaini farmakologie (jedna se
napt. o latky HU210, JWHO15, AM 251, a celou fadu dalsich) [10].

Farmakodynamika a endokanabinoidni systém
Mechanismus Ucinku kanabinoidd je zprostfedkovan primdrné jejich
specifickymi receptory, pfi¢emz nejvétsi vyznam maji kanabinoidni
receptory CB, a CB,. Kanabinoidni CB, receptory byly plvodné identi-
fikovany v centrdlnim nervovém systému (klira, bazalni ganglia, hipo-
kampus, hypothalamus, mozecek, spindlni micha), pozdéji se nicmméné
ukdzalo, ze jsou pfitomny i v perifernich tkanich (entericky nervovy
systém, endotelialni bunky). Naopak CB, receptory byly plivodné po-
psany na periferii (zejména na bunkach imunitniho systému) a pozdéji
byly identifikovany i centrélné (napt. gliové bunky). Z hlediska prenosu
signélu se jedna o receptory spfazené s G proteinem. Mimo tyto dva
specifické receptory mohou kanabinoidy ovliviiovat celou fadu dalsich
receptorovych struktur, coz vyznamné rozsifuje jejich mozné ucinky.
Jednad se napf. o receptory GPR55, GPR18, GPR119 (G Protein-coupled
Receptors), TRPV1, TRPV2, TRPA1, TRPMS receptory (Transient Receptor
Potential channels) nebo PPAR (Peroxisome Proliferator Activated
Receptors) nukledrni receptory [10, 11].

V souvislosti s identifikaci jednotlivych kanabinoidd a objasnénim
jejich mechanismu Ucinku byl definovan endokanabinoidni systém,
ktery zahrnuje endokanabinoidy, kanabinoidnf receptory a enzymy
Ucastnici se biosyntézy a biodegradace endokanabinoidl (zejména
amidhydrolazu mastnych kyselin (FAAH) a monoacylglycerolipdzu
(MAGL). Ukazalo se, Ze endokanabinoidni systém zésadnim zplsobem
ovliviuje celou fadu fyziologickych (napf. homeostéazu, kognici, u¢eni,
pamét, chut k jidlu, vnimani bolesti, nervové funkce) [12] a zéroven
poskytuje mozZnost terapeutického ovlivnéni mnoha procest pato-
logickych.

Z konopnych latek se v souvislosti s [é¢ebnym potencidlem nejvétsi
pozornost obvykle vénuje A*-tetrahydrokanabinolu (THC), kanabidiolu
(CBD) a v posledni dobé rovnéz kanabigerolu (CBG), coz jsou zfejmé
také z této skupiny nejlépe prozkoumané substance s mnoha proka-
zanymi Ucinky.

THC byl poprvé izolovan v roce 1964 [13] a primarné plsobi jako
parcidlni agonista kanabinoidnich receptort CB, a CB,, pficemz ovlivnént
CB, typu je odpovedné za psychotropni Ucinky této latky. V prabéhu
let se nicméné ukazalo, ze ovliviiuje i celou fadu dalsich receptorovych
systémU [10, 14, 15, 16]: parcialni agonismus na kanabinoidnich recep-
torech GPR18 a GPR55; negativni alosterickd modulace serotonergnich
5-HT, receptor( a opioidnich receptor(i p a §; inhibice adenozinovych
receptorl END?1; pozitivni alosterickd modulace glycinovych receptor(;
agonistické plsobenf na iontové kandly TRPV2, TRPV3, TRPV4, TRPAT;
antagonismus na tranzientnim iontovém kanalu TRPM8 a agonisticky
ucinek na nukledrni receptor PPARY. Pro THC je zasadni, Ze kromé své-
ho psychoaktivniho plsobeni mé na zékladé farmakodynamického
profilu i celou fadu dalsich Ucinkd, z nichz nékteré je mozné vyuzit pro
terapeutické Ucely. Za nepochybné prokdzané se povazuji nasledujici:
analgeticky, antiemeticky, antispasticky, zvysenf chuti k jidlu [10].
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Pfesna chemicka struktura CBD izolovaného z konopného oleje
byla identifikovana v roce 1963 [17]. Na tomto misté je tfeba pfipome-
nout dalsi vyznamny pfinos ¢eskych védcd k vyzkumu kanabinoidnich
latek, nebot autofi vyse uvedené prace z roku 1963 Mechoulam a Shvo
uvadeji, Ze je o spravné struktufe kanabidiolu informoval prof. Santavy
(z Palackého univerzity v Olomouci), kterou sdm vyfesil na zékladé
optické rotace. Mechanismus Ucinku CBD je opét velmi komplexn{
a nejpodstatnéjsi princip spocivé v negativni alosterické modulaci
kanabinoidnich CB, receptor(, coz ma za nasledek snizeni Gcinku ago-
nistd na téchto receptorech (napf. endokanabinoidu anandamidu nebo
THQ). Jiny dlleZity Ucinek zahrnuje antagonismus/inverzni agonismus
na kanabinoidnich CB, receptorech a antagonismus na kanabinoidnich
receptorech GPR18. Bylo v3ak také zjisténo, Zze CBD navic plsobi jako
inverzni agonista/antagonista na kanabinoidnich CB, receptorech a jako
negativni alostericky modulétor na kanabinoidnich CB, receptorech [18].
Kromé toho ma CBD agonisticky Ucinek na serotonergnich receptorech
5-HT,,
jako nekompetitivnfantagonista subtyp 5-HT,,. M{Ze rovnéz stimulovat

parcialné agonisticky efekt na subtyp 5-HT,, a rovnéz ovliviiuje

adenosinové receptory A1, GABAergni GABA, receptory a jaderné recep-
tory PPARY. Navic aktivuje al a a1f3 podjednotky glycinovych receptord.
CBD ma parcialné agonisticky Ucinek na dopaminové D, receptory [18].
Mdze pUsobit jako neselektivni inhibitor napétové fizenych sodikovych
kandll a zacing se hovofit o moznych nereceptorovych mechanismech
(napf. zvySovan( hladin anandamidu v souvislosti s inhibi¢nim Ucinkem
CBD na inaktiva¢ni hydrolazu FAAH) [16, 19, 20, 21, 22]. Za nepochybné
prokdzané terapeuticky vyznamné Ucinky se povazuji nasledujici: an-
tiepilepticky, anxiolyticky, antiaverzivni (odstrariuje nelibost ¢i odpor),
antioxidacni, protizanétlivy, antinociceptivni, vliv na abstinenéni pfiznaky,
Utlum chuti k jidlu vyvolané THC [23].

Tretim (relativné) nejlépe prozkoumanym fytokanabinoidem je ka-
nabigerol (CBG). CBG je povazovén za parcidlniho agonistu CB, a CB,
receptor(. Dalsi potencidlni farmakologické cile zahrnuijf struktury typu
TRP, enzymy COX-1 a COX-2 a receptory 5-HT
ukazuji, ze CBG snizuje nitroo¢ni tlak, ma antioxida¢ni, protizanétlivou

. @ alfa-2. Preklinické studie
a protinddorovou aktivitu a dale anxiolytické, neuroprotektivni a chut
stimulujici Ucinky [24]. V soucasné dobé jsou k dispozici odrady konopf
s vysokym obsahem kanabigerolu, které jsou prakticky bez THC [23],
takze je mozné tuto latku povazovat za velmi slibnou.

Pro pripad terapeutického vyuziti nejen fytokanabinoidd, ale viech
latek obsazenych v konopf je nutné zminit ziejmé Ucelngjsi vyuziti |é-
¢ebného konopi (jako rostlinného materidlu ve smyslu definice SAKLu)
oproti pouziti jednotlivych izolovanych fytokanabinoid( s poukazem
na interaktivni synergismus pfi spole¢ném (doprovodném) plsobenf
latek v rostliné obsazenych. Ukazalo se, Ze se pfi vyuziti konopné rostliny
uplatnuje tzv. entourage efekt, ktery je podkladem toho, Ze terapeuticky
potencidl celé rostliny konopf je patrné vétsi nez podavani jednotlivych
fytokanabinoidl. Navic je mozné, Ze se navzajem ovliviiuji nejenom
Ucinky kanabinoidd navzajem, ale i Ucinky kanabinoidd a jinych substanci
obsazenych v konopi (napf. terpenoidd) a vysledny Ucinek maze byt
tedy vysledkem celé fady farmakologickych interakci uvedenych latek
[10]. Jako velmi zjednoduseny pfiklad praktického vyznamu entourage
efektu mizeme zminit vzajemny vliv THC a CBD, kdy negativni aloste-
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rickd modulace kanabinoidnich receptord CB, zplsobena CBD snizuje
nékteré pfilis silné Ucinky THC, které by pfi terapeutickém vyuziti mohly
byt vnimany jako ucinky nezadoucf (pocity Uzkosti).

Farmakokinetika THC a CBD

THC je velmi lipofilni latka s distribu¢nim objemem 3,4 1/kg, ktera
se rychle redistribuuje, prochazf placentou a velmi intenzivné se vaze
na plazmatické proteiny (az z 99 %) [25, 26]. Z tukové tkané se také
mUze redistribuovat a u dlouhodobych uzivatell z ni uvolhovat az né-
kolik dni. Hlavnim metabolitem THC, ktery se nachazi v krvi, navic se
zachovanou farmakologickou aktivitou je 11-hydroxy-A®-tetrahydroka-
nabinol (11-OH-THQ), ktery se dale metabolizuje na 11-nor-karboxy-A°-
THC (THG-COOH). Dalsim vyznamnym metabolitem je 8(3-hydroxy-A°-
tetrahydrokanabinol. Kromé toho bylo popsano mnoho dalsich meta-
bolitl a jejich celkovy pocet se odhaduje asi na 80 [27]. Nejvyznamnéjsi
metabolické cesty jsou zprostfedkovany cytochromy CYP2C9 a CYP3A4,
coz muze byt ddvodem nékterych farmakokinetickych interakci [25].

CBD ma distribu¢ni objem mnohonésobné vétsi nez THC (32 I/kg),
je rovnéz velmi lipofilni a véze se na plazmatické bilkoviny. Je rychle
redistribuovan do mozku a tukové tkdné a vaze se také na erytrocyty
[25]. Metabolizuje se pfedeviim oxidativnimi reakcemi katalyzovanymi
CYP3A4 a (na rozdil od THC) také CYP2C19. Primadrni metabolity mohou
byt, podobné jako u THC, hydroxylovany, a mohou tedy vznikat dihyd-
roxylované metabolity a kyseliny [25]. U CBD bylo stanoveno vice nez
30 metabolitl [27].
Aplikaéni zpasoby a lékové formy vhodné pro podani
lécivého konopi

V podminkéch Ceské republiky se konopi podéava zejména perorainé
ve formé tobolek nebo je inhalovdno pomoci vaporizéru. Po inhala¢nim
podani dochazi k velmi rychlé absorpci, pfi¢emZ maximalni koncentrace
se objevuijijiz po nékolika minutach a nelisi se mezi pravidelnymi uzivateli
a prilezitostnym uzitim. Maximalni koncentrace v plazmé se pohybuji
v fadu desitek ng/ml THC a po pravidelné inhalaci mohou dosahnout
az pres 100 ng/ml. Hladiny THC u pravidelnych uZivatell neklesaji pod
1 ng/ml ani po desitkdch hodin, zatimco u pfilezitostnych uzivateld
klesnou pod tuto hodnotu jiz po 2-4 hodinach. Délka ucinku po
inhala¢nim podani se uvadi mezi 2 a 4 hodinami [25, 28, 29].

Absorpce THC a CBD po perordlnim podani je mnohem poma-
lejsi nez poinhalaci. V zavislosti na podané davce se ¢as do dosazenf
maximalni koncentrace pohybuje od 0,6 do 2,6 hodin a zacatek
plsobenise udavad mezi 1 a 3 hodinami po podani [25, 30]. Celkova
dostupnost THC po peroralnim podanf se pohybuje mezi 4 a 20 %.
U starsich osob mUze byt biologickd dostupnost vyssi jako dlsle-
dek celkové pomalejsi jaterni eliminace a nizsiho efektu prvniho
prlchodu jatry. Délka pdsobenf po peroralnim podénf konopf se
uddvd mezi 6 a 8 hodinami [25, 31]. V souhrnu je po peroralnim
podan{ absorpce pomalejsi, biologickd dostupnost nizsf a nastup
Uc¢inku pomalejsi neZ po inhala¢nim podani. Vyhodou peroréinf
aplikace ve srovnani s inhala¢nim podanim je presnéjsi davkovani.

V souvislosti se stale Casté&jsi preskripci konopf pro lé¢ebné pouZitf
vyvstala otdzka, jak dlouhou dobu po jeho aplikaci mohou pacienti fidit
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motorova vozidla, aby byly koncentrace THC v jejich krvi pod hladinou,
kterd je v souladu s legislativou (méné neZ 2 ng/ml).

V rédmci Klinicko-farmakologické jednotky ICRC (Mezindrodniho centra
klinického vyzkumu) pfi Fakultni nemocnici u sv. Anny v Brné byl prove-
den experiment, ktery se zaméroval na stanoveni hladin THC ve slindch
a v krvi u skute¢nych pacientl uzivajicich dlouhodobé konopi pro 1é¢bu
chronické bolesti. Sledované davky konopf byly 62,5 mg nebo 125 mg 1x
denné vecer podané perordiné ve formé tvrdych tobolek. Bylo zjisténo, ze
legdIni fizeni vozidla u téchto pacientd je mozné po uplynuti 9-10 hodin
od posledni davky [32].

Mezi nejcasteji peroralné aplikované Iékové formy patif v nasich pod-
minkach jednoznacné tobolky s obsahem dekarboxylovaného konopf
(rostlinny materidl standardizovany na obsah THC a CBD v tvrdé Zelatinové
kapsli) vyrdbéné jako IPLP v Iékdrné. Obsah suseného konopi v jedné tobol-
ce je obvykle 125,250 nebo 375 mg [33]. V rostlinném materidlu jsou kromé
dvou hlavnich kanabinoid THC a CBD piftomné i jejich karboxylované
formy: kyselina tetrahydrokanabinolova (THGA) a kyselina kanabidiolova
(CBD-A). Tyto formy spontadnné dekarboxyluji na THC a CBD a tato reakce
probiha velmi rychle pfi vyssich teplotach (100-140 °C). Pro Ié¢ebné vyuZiti
se konopf dekarboxyluje pfi 121 °C po dobu 30 minut, aby se tésné pred
pifpravou lékovych forem obsah Ucinnych latek maximalizoval (pifpadné
k tomu dochézf pfi vaporizaci). Pouzivani tobolek s tepelné dekarboxylova-
nym lé¢ebnym konopim bylo zahéjeno v roce 2016 ve Fakultni nemocnici
usv. Anny v Brné [33].

Konopi je nutné povaZovat za nestabilni smés Ucinnych latek, jejichz
obsah je vhodné standardizovat nebo alespor zamezit jejich pfeméné
na jiné latky. Proto se suena rostlina skladuje pouze omezenou dobu,
obvykle 4 mésice, pfi teploté 4-8 °C a musf byt chranéna pfed vzdusnym
kyslikem v uzavfenych nddobéch. Existuji nicéné vyjimky, napr. odrddy
firmy Bedrocan majf stabilitni zkousky na skladovéni 1 rok pfi pokojové
teploté a 2 roky v minus 18 °C. Konopi by se nemélo opakované zamrazovat
a rozmrazovat [25].

Specializované zpusobnostilékara,
indikace, nezadouci u¢inky a kontraindikace
IPLP s obsahem konopf se pfedepisuje na elektronicky recept
s oznacenim ,vysoce ndvykova latka" IPLP s obsahem konopi Ize pfe-
depsat, vydat a pouzit pouze v souladu s vyhldskou ¢. 236/2015 Sb,,
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o stanoveni podminek pro pfedepisovani, pfipravu, distribuci, vydej
a pouzivaniindividuédné pripravovanych lécivych pripravkd s obsahem
konopf pro Ié¢ebné pourziti. Indikace a specializovand zpdsobilost
predepisujiciho |ékafe jsou uvedeny v tabulce ¢. 1 [34].

Konopi pro lé¢ebné pouziti pacienti obvykle snaseji dobre a neza-
douci Ucinky jsou pozorovany spise vyjimecné. V literatufe se typicky
uvadéji zavraté, sucho v Ustech, nevolnost, Unava, ospalost, euforie,
zvraceni, dezorientace, zmatenost, ztrata rovnovéhy, halucinace [10].
Konopi ma velkou terapeutickou ifi, coz souvisi s jeho dobrym bez-
pecnostnimu profilem. Pfeddvkovani mdze byt sice doprovazeno
subjektivné velmi nepifjemné pocitovanymi symptomy, ale ty po case
spontdnné odezn.

UZitl konopi k 1é¢ebnym Ucellim tedy neni spojeno s velkymi ri-
ziky a neni tfeba se nadmiru obdvat ani vzniku zavislosti. Zejména
v pocatku Ié¢by nebo pfi uzivani vyssich davek je vhodné, aby byl pa-
cient v kontaktu nebo pod dozorem poucené osoby (napf. rodinného
prislusnika) nebot se mohou objevit nepfijemné pocity, nevolnost,
pfipadné i zhorseni zdravotniho stavu (zejména u prvouzivateld). Po
relativné kratké dobé se nicméné vie normalizuje a tyto zaZitky se
obvykle neopakuiji [35, 36].

Presto existuji nékteré kontraindikace, jejichZ pfehled uvadi tabulka ¢. 2.

Z vyse uvedenych pfehledl nezddoucich ucinkd a kontraindikaci se
v souvislosti s pouzivanim lé¢ebného konopf (a koneckoncl i v souvis-
losti s konopim uzivanym pro rekreacni Ucely) nej¢astéji diskutuje o riziku
vzniku zavislosti. Po opakovaném podavani konopf se mlze do urcité
miry rozvinout psychickd zavislost. Pfi srovnani s jinymi lé¢ivy (napf. ben-
zodiazepiny nebo opioidy) je viak tato zavislost relativné mirna.

Jak bylo uvedeno vyse, za psychotropni Ucinky konopi je odpo-
védnd zejména latka THC a zapojeni kanabinoidniho CB, receptoru
exprimovaného primarné v CNS. Vazbou na tyto receptory zpUsobf
THC zvyseni aktivity mezolimbické dopaminergni drahy, kterd je zndma
také jako drdha odmeény (dopamine reward system), coz je v pfipadé
konopf spojeno se vznikem piijemnych a euforizacnich pocitl a pfi
opakovaném podavani pravé s rizikem rozvoje zavislosti [10, 23].

Nahlé vysazeni konopi po dlouhodobému podavani mdze vést
ke vzniku abstinenéniho syndromu, ten nicmméné nenf nijak zavazny,
protoze THC je velmi lipofilni a z mist svého pUsobeni se odstranuje
pomalu. Abstinen¢ni syndrom se mUze projevit jako zhorseni nélady,

Tab. 1. Indikace a specializovand zpUsobilost predepisujiciho lékare podle Piilohy ¢. 3 vyhldsky ¢. 236/2015 Sb. [34]

Indikace

Specializovana zpUsobilost

Chronicka neutisitelna bolest (zejména bolest v souvislosti

s onkologickym onemocnénim, bolest spojena s degenerativnim
onemocnénim pohybového systému, systémovym onemocnénim pojiva
a imunopatologickymi stavy, neuropatické bolest, bolest pfi glaukomu)

Klinickd onkologie, radia¢ni onkologie, neurologie, paliativni medicina, 1é¢ba
bolesti, revmatologie, ortopedie, infekénf [ékafstvi, vnitini Iékafstvi, oftalmologie,
dermatovenerologie, geriatrie

Spasticita a s ni spojend bolest u roztroudené sklerézy nebo pfi poranéni
michy, nebolestiva Upornd spasticita zdsadnim zplsobem omezujici
pohyb a mobilitu, nebo dychanf pacienta, mimovolné kineze zplsobené
neurologickym onemocnénim a dalsi zdravotni komplikace, majici ptivod
v neurologickém onemocnéni, nebo Urazu pétere s poskozenim michy, ¢i
Urazu mozku, neurologicky tfes zplsobeny Parkinsonovou chorobou

a dalsi neurologické potize dle zvéZzeni osetfujiciho Iékare

Neurologie, geriatrie

Nauzea, zvraceni, stimulace apetitu v souvislosti s lécbou onkologického
onemocnéni nebo s lé¢bou onemocnéni HIV

Klinickd onkologie, radia¢ni onkologie, infekéni lékarstvi, dermatovenerologie,
geriatrie

Gilles de la Tourette syndrom

Psychiatrie

Povrchové lé¢ba dermatéz a slizni¢nich lézi

Infekeni Iékarstvi, dermatovenerologie, geriatrie
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Tab. 2. Mozné kontraindikace pro uZivdni lécebného konopi [36]

Kontraindikace Poznamka

Konopi mlze ve vzacnych pfipadech spoustét
psychoézu u pacientl s genetickou predispozici
(pacienti, ktefi maji v rodinné anamnéze
psychické poruchy, jako je schizofrenie nebo
bipoldmi porucha).

Psychéza

Konopi mlze docasné (ale vyznamné) ovlivnit
srde¢ni frekvenci a krevni tlak. Jestlize se pacient
|é¢i se srde¢nimi obtizemi, je nutné, aby o tom
informoval predepisujiciho lékare.

Srdecni poruchy

Predevsim THC by mohlo negativné ovlivnit
vyvoj plodu. V téhotenstvi se proto uzivani
konopi nedoporucuje. THC je rovnéz vylucovéno
do matefského mléka a konopi se tedy
nedoporucuje ani v obdobf kojen.

Téhotenstvi a kojeni

Jatra jsou pro kanabinoidy primarnim
biotransformacnim organem (zejména po
peroraini aplikaci). U pacientl s omezenou funkci
jater se mohou Ucinky konopf lisit.

Jaterni poruchy

Pacient je po celou dobu Ié¢by v kontaktu

s |ékafem a doporucena denni davka je vétsinou
nizkd. Problémy by se tedy mohly objevit
zejména u pacientd, ktefi méli problémy se
zavislosti dfive, nicméné i zde je toto riziko
spojené hlavné s uzivanim vysokych davek.

Zavislost

podrazdeénost, Uzkost, nevolnost a bazenf (craving) po dalsi davce. Je
vsak dobfe zndmo, Ze vétsina uzivateld konopi mdze ukoncit uzivani bez
jakychkoliv abstinen¢nich priznak [10, 23]. Je tedy tfeba zdUraznit, ze
zavislostni potencidl konopf je nutné nahlizet v souvislosti se stejnymi
problémy zndmymi pfi pouziti i nékterych jinych 1éc¢iv (benzodiazepiny
nebo opioidy) a tento Ucinek by se nemél pfecefovat, protoZe terapeu-
ticky benefit pro pacienty uzivajici konopf obvykle vyznamné prevazuje.

Vyuzitilécivého konopi priléébé bolesti
Jednou z hlavnich a nejlépe ovefenych domén pro podanf léceb-

ného konopi je terapie bolesti, zejména v pfipadech, kdy selhala terapie

JKlasickymi” analgetickymi postupy. Zakladem léby bolesti Iécebnym

konopim je analgeticky zebricek WHO, modifikovany pro lé¢bu kono-

pim, kdy je mozné lé¢ebné konopi indikovat na kazdém jeho stupni.

Casto je viak léebné konopi pouzivano viceméné i v monoterapii [36].
Pacienty s chronickou bolestf, ktefi k 1é¢bé pouzivaji konopf Ize

klasifikovat do Ctyr typickych skupin, bez ohledu na konkrétni diagndzu,

kterd u nich bolest vyvolava:

1. Pacienti se z&jmem o konopnou Ié¢bu, ktefi nemaji ddveru k syn-
teticky vyrdbénym lécivim.

2. Pacienti s nizkou compliance ke klasické analgetické lé¢bé. Nizkou
compliance zapfic¢inuje bud nesndsenlivost navrhované lécby nebo
onemocnéni, kdy nelze klasickd analgetika pouzit kvdli velkému
riziku komplikaci (napf. stfevni zanéty).

3. Pacienti se standardniIécbou, kterd funguje alespon ¢aste¢né ne-
bo mélo a lécebné konopi se pridavé pro vylepsenf jejich funkeni
zdatnosti (vétsi spolecenské a pracovni uplatnéni, podpora pohy-
bové aktivity).

4. Pacienti s vysokymi dédvkami analgetik, kterd jsou ¢asto Uc¢inna
sporné a jejich pouZitl doprovazi vyznamné nezadouci tcinky (ob-
vykle pacienti s nutnosti podavani vysokych davek silnych opioidd

ANESTEZIOLOGIE A INTENZIVNI MEDICINA / Anest intenziv Med. 2023;34(1):8-14 /

a dalsi medikace). Zde se lé¢ebné konopf podava podobné jako
v pfedchozi skupiné ve snaze o vylepseni jejich funkéni zdatnosti,
a navic se pfi aplikaci Ié¢ebného konopi daff pomérné Uspésné
snizit davku silnych opioidd.

Lécebné konopi mlze priznivé ovlivnit jakékoliv bolesti, na které jej
Ize v souladu s platnou legislativou pouzit. Literatura nejcastéji zmi-
nuje terapii neuropatické bolesti. V algeziologické praxi se ukazuje
vyhodné jeho pouziti i u typicky nociceptivni bolesti nebo bolesti
smisené (vznikajici pfi kombinaci vice typU bolesti) [36]. V recentnich
odbornych zdrojich existuje celd fada kvalitnich ¢lankd, které popisuji
pozitivni vliv [é¢ebného konopi na bolesti rizného charakteru i etio-

logie [napt. 37, 38, 39, 40, 41, 42].

Dvé pripadové studie
Obé kazuistiky byly ziskany v Centru pro lécbu bolesti
Anesteziologicko resuscita¢ni kliniky FNUSA a LF MU.

Vliv lééebného konopi na cervokranialni
(CC) syndrom a migrénu

Muz, rok narozeni 1947
Pracovni a socialni anamnéza: Nyni ve starobnim ddchodé,
predtim technik v nemocnici. Bydli s pfitelkyn.

Osobni anamnéza: Pacient sledovén pro arytmie; hypertenze,
psoriatickd artritida, VCHGD, stav po komoci mozku, chronicky CC
syndrom s cefaleou a migrénou. Alergie popira.

Nynéjsi onemocnéni: Od r. 1984 migrendzni zéchvaty v pocat-
ku 2 az 3x do mésice, nyni spousti migrénu bolesti kréni patefe, aura
jiskfenf asi 24 hodin pfed migrénou, v rodiné bez zatéze. V letech
2004-2005 byl sledovan ve FN Bohunice. Zachvaty bolesti krénf
patefe 2x do tydne, provokuji migrénu.

Neurologicka Iékova anamnéza: Nejlépe zabiral Alnagon,
v 1. 2005 gabapentin nasazen bez efektu, Sumamigren, Topiramat,
Biofenac - bez efektu, Algifen gtt. bez efektu, Paralen tbl., Aulin
bez efektu, Ataralgin tbl. bez efektu, Spasmoveralgin bez efektu,
akupunktura s pfechodnym efektem. U pacienta ¢etna profylaktika
bez efektu, vzhledem k poruse rytmu (fibrilace sinf) nelze doporucit
triptany.

Objektivné: MR angiografie zobrazuje normalné utvéreny
Willis@v okruh s volnymi hlavnimi vétvemi, MRl intrakranidlné nalez
véku pfiméfeny, kréni patef s osteochondrézou C4-C7 s protruzemi
diskd, které sekunddrné zuzuji primdrné hrani¢nf spindinf kanal.

Do Centra pro 1é¢bu bolesti odeslan PL, prvni vysetfeni 1/22, po
pisemném souhlasu kardiologa (arytmie jsou relativni kontraindikacf
k nasazenflécebného konopi) prfedepsano lécebné konopi v perorainf
formé (davka 0,0625 g teplem dekarboxylovaného konopi v 1 tobolce).
Podani 1 tobolka na noc. Pouzito konopi o obsahu cca 20 % THC a méné
nez 1 % CBD.

Pacient po tydnu referuje telefonicky vyborny spanek, sndsi bez
potizi, pfechodné asi 2 dny mél v noci zavraté, nemél potize s CC syn-
dromem ani nemél migrendzni zachvat.

www.aimjournal.cz



Pravidelné kontroly po 12-16 tydnech, mezitim telefonické k prede-
psani lé¢ebného konopi. Posledni kontakt 20. 12. 2022, nadéle konopf
dobte snasi, CC syndrom s naslednou migrénou max. 1x za 1-2 mésice.

Zavér: Excelentni efekt lé¢ebného konopi na chronickou bolest
zpUsobenou CC syndromem, ktery je spoustécem migrendzniho za-
chvatu u pacienta s bohatou farmakologickou anamnézou. Terapie
|écebnym konopim pokracuje.

Vliv lé¢ebného konopi na
postlaminektomicky syndrom (FBSS)

a zavedenou neuromodulaci intrathekalnim
podanim morfinu

Muz, rok narozeni 1959
Pracovni a socialni anamnéza: Nyni invalidni dichod, pfedtim
instalatér, bydli s rodinou v domé.

Osobni anamnéza: Operace hernie disku L4/5 86, L4/5, L5/51
93. Vfedova choroba gastroduodena, stav po resekci zaludku 1974.
APE 1965, operace paraumbilikdIni hernie 1967, stav po ileu a opera¢ni
revizi 1971, operace hemoroid{ 1998. Prvni vysetfeni v ambulanci pro
lécbu bolesti v roce 2001. Vyrazna bolestivost v distribuci L5 vlevo, od
Slvlevo pres laterdini stranu stehna, lytka, do palce. Bolesti jsou stalé,
kousavého charakteru.

Indikovan k SCS (spinal cord stimulation), stimulaci zadnich provaz-
cl midnich. V ramci tehdejsich podminek (indikacni komise na MZCR)
nutnost i nasazeni silnych opioidd (retardovany morfin), které sice ne-
snasel pro zvracen, ale s vcelku vyraznou Ulevou od bolesti. Indikace
neuromodula¢ni metody pfehodnocena na intrathekalni podavanf
morfinu programovatelnou pumpou. Testovaci faze 2002 s vybornym
efektem, 2003 implantovéna programovatelnd pumpa s nepfetrzi-
tym podanim morfinu intrathekalné. Podavéno 2,3 mg morfinu za
24 hodin. Od podzimu 2007 zvysena davka na 2,5 mg morfinu na
24 hodin.V ¢ervnu 2012 zvysena davka na 3 mg morfinu na 24 hodin.
V listopadu 2014 pro vybiti baterie pumpy a dlouhodobé stabilni
davky, vyména pumpy za neprogramovatelnou mechanickou fizenou
pratokem. Podavano opét 2,5 mg morfinu na 24 hodin intrathekalné.
Pacient aktivni, rehabilituje, cvi¢i. Obcasné prechodné zhorseni zvlada.
Do roku 2019 (Unor) podavano stejné mnozstvi. V bfeznu 2019 zhorsenf
stavu, bolesti i v hrudnf patefi.

V bfeznu 2019 indikovéno lécebné konopi s cilem snizeni bolesti
a vyhnuti se zvySovani opioidni medikace z pumpy. Lé¢ebné konopi
aplikovéno v perorélni formé (davka 0,0625 g teplem dekarboxylova-
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ného konopf v 1 tobolce). Poddna 1 tobolka na noc. Pouzito konopf
o obsahu cca 20 % THC a méné nez 1 % CBD.

Snésenlivost dobrd, v prvnim tydnu lehce zévraté v noci, dobfe
spi. Analgeticky efekt také slusny, neni nutnost zvysovani opioidnf
medikace.

Posledni kontakt leden 2023: Tramal gtt. 20-40 kapek
(4x-8x zmacknout) pfi bolesti, mozno opakovat po 5 hod (potie-
ba max. 1x za mésic), Torecan 1 tbl. pfi nevolnosti, Esprital 30 mg
(Mirzaten) 1 tbl. na noc, Paralen 500 mg 2 tbl. pfi bolesti, max. a mozno
6 thl. za 24 hodin + Ié¢ebné konopi 1 tobolku vecer. Morfin intrathe-
kdlné 2,5 mg na 24 hodin.

Zaveér: Priklad pozitivni modulace |é¢by chronické bolesti
|écebnym konopfim u pacienta s FBSS a zavedenou neuromodula¢nf
lé¢bou (intraspindlni podani morfinu). Lé¢ebného konopi byla poda-
vana minimalni davka, a i toto mnozstvi zabrénilo nutnosti zvysovani

opioidnf éCby jiz témér 4 roky.

Zavér

Relativné nova moznost predpisu Ié¢ebného konopf je u pacient(
i 1ékarl casto provazena rozdilnymi reakcemi - od nekritického
ocekavani, pres celkové stfizlivou Uvahu o zlepseni nemoci az po
jednoznacné odmiténi. PouZiti konopf je provdzeno rlznymi myty,
aje tedy nezbytné s pacientem a pfipadné pfibuznymi prodiskutovat
tuto lécbu jesté podrobnéji nez u standardnich terapeutickych
postupl.

Je dobré si uvédomit, ze zadny lék, v¢etné |é¢ebného konopf,
neni bez vedlejsich Ucinkd, nicméné bezpecnostni profil Ié¢ebného
konopf je ¢asto v porovnani s klasickou Iécbou velmi vyhodny.

A konecné, je treba mit neustale na zfeteli zakladni postulty spo-
luobjevitele anandamidu doc. Lumira Ondfeje Hanuse nazvané jim
samotnym ,Ctyfi NE konopi*:

Konopi je bajecny Iék, ale neni panacea (vselék):

1. Nevylécivzdy.
Nevyléci kazdého.
Nevyléci kazdou nemoc.

HowonN

Nevyléci kazdé stadium nemoci.

Zaveérem lze tedy konstatovat, ze lé¢ebné konopi ma potencidl pfiznivé
ovlivnit nékteré choroby nebo symptomy onemocnéni, na které jej
mUzeme v ramdi platné legislativy pouZit a v sou¢asné dobé pfedsta-
vuje slibny doplnék nebo alternativu ke standardnim terapeutickym
postupdm, zejména v terapii bolesti.

PROHLASENI AUTORU: Prohlaseni o plivodnosti: Préce je pivodni a nebyla publikovana ani neni zasldna k recenznimu fizeni do jiného média. Stret zajmii:
Autofi prohlasuji, ze nemajf stiet z&jm v souvislosti s tématem prace. Podil autort: Vsichni autofi rukopis Cetli, souhlasi s jeho znénim a zaslanim do redakce
Casopisu Anesteziologie a intenzivni medicina. Podil na zpracovani textu: LL oddily 1,2.1,7; JJ oddily 2.2, 3; RD oddil 1,2.2; RH oddil 5, 6; VT oddil 4. Financovani:
zadné. Podékovani: N/A. Registrace v databézich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A. Zafazeni do rubriky ¢asopisu: N/A.
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