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Editorial

Letošní vydání Revue Èeské lékaøské akademie vychází u pøíležitosti 9. koncertu ÈLA. Po kon-
certech v Rudolfinu a v Anežském klášteøe se tentokrát scházíme ve své Alma Mater ve staro-
slavné aule Karolina. 

Loòský rok byl ve znamení tradièního kongresu Èeské lékaøské akademie v Karlových Va-
rech v Grandhotelu Pupp. Byl to kongres nazvaný Emoce v medicínì II, který mìl podtitul 
Emoce v prùbìhu života. V úvodním obecném bloku jsme pozvali opìt vynikající pøedstavitele 
èeské vìdy a umìní a pod hlavièkou Emoce v širších souvislostech promluvili prof. Otakar 
Funda o Emocích a zrodu náboženství, prof. Vojtìch Novotný o Emocích v primitivních kul-
turách: ukázky z Nové Guineje. Prof. Miloš Horanský nás seznámil se svými názory na Emoce 
a umìní a prof. Pavel Pafko s Etikou operaèních oborù. V prvním bloku Emoce v úsvitu života 
doc. Tonko Mardešiè pojednal o Novinkách a souèasných názorech na asistovanou reprodukci. 

Prof. Evžen Èech se dotkl neobyèejnì zajímavých témat v pøednášce Kontroverze v porodnictví. Prof. Ján Praško ro-
zebral Negativní emoce a poporodní stavy. V dalším bloku Emoce v dospívání doc. Eva Malá referovala o Vývoji ne-
mocí v dìtství, doc. Jaroslav Zvìøina o Sexu a emocích, doc. Vilma Marešová o Emocích a infekci a doc. Jaroslav Slaný 
o Emocích a chronicky nemocném dítìti. Další blok Emoce v rozvoji životních sil zahájil doc. Jan Roth pøednáškou 
o Emocích a Huntingtonovì chorobì. Prof. Cyril Höschl pøednášel o Sociobiologii deprese, prof. Jaroslav Blahoš 
o Emocích a endokrinologii, prof. Michal Andìl o Emocích a výživì a prof. Jan Škrha o Emocích a diabetu. Poslední 
blok se týkal problematiky Emocí na sklonku života. Tento blok uvedl prof. Richard Rokyta pøednáškou o Teorii 
stárnutí, pokraèovala doc. Holmerová s problematikou Emoce a nemoci ve stáøí. Prof. Karel Pavelka pojednal o Kva-
litì života u nemocných s chronickým revmatickým onemocnìním. Prof. Josef Syka popsal Poruchy sluchu ve stáøí. 
MUDr. Michaela Wíchová a MUDr. Gabriela Seidlová se zabývaly Emocemi a domácím násilím: Týraný senior. Tuto 
sekci zakonèila vynikajícím zpùsobem Michaela Konárková, která ve sdìlení Paliativní péèe: pohled z druhé strany 
emotivním zpùsobem popsala svoji úèast na umírání a smrti své maminky.

Podobnì jako první èást Emocí v medicínì i tato druhá èást vyznìla v hodnocení úèastníkù velice kladnì, a proto 
bylo rozhodnuto, že budeme poøádat i tøetí èást Emocí v medicínì, tentokrát s podtextem Úzkost, stres a civilizaèní 
nemoci. Tento kongres se uskuteèní opìt v Karlových Varech v Grandhotelu Pupp ve dnech 15.–17. listopadu 2012. 

Zakladatelem Èeské lékaøské akademie v roce 2004 a jejím prvním pøedsedou byl prof. MUDr. Cyril Höschl, DrSc., 
FRCPsych., FCMA. Souèasným pøedsedou ÈLA je prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA – zakládající místopøed-
seda. Jejími èleny jsou pøední èeští odborníci medicíny a vìdy Èeské republiky. 

V roce 2011 byla zvolena nová Rada Èeské lékaøské akademie:
prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA – pøedseda
prof. MUDr. Miloslav Kršiak, DrSc., FCMA – místopøedseda

Èlenové Rady:
prof. MUDr. Josef Bednaøík, CSc., FCMA
prof. MUDr. Rastislav Druga, DrSc., FCMA
prof. MUDr. Cyril Höschl, DrSc., FRCPsych., FCMA
prof. MUDr. Jiøí Kraml, DrSc., FCMA
prof. MUDr. Pavel Mareš, DrSc., FCMA
prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA
prof. MUDr. Jan Starý, DrSc., FCMA

Øeditelka: Hana Novotná

Z podzimních aktivit ÈLA bylo významné a vynikající klubové setkání ve Faustovì domì, kde prof. MUDr. Jan 
Pirk, DrSc., FCMA, pøednášel o Srdeèních náhradách a zejména o umìlém srdci. Tato pøednáška byla velmi dobøe 
navštívená a pøinesla nìkteré zásadní poznatky o nejnovìjších metodách srdeèních náhrad. 

V listopadu jsme mìli krásný zážitek pøi koncertu v klášteøe Sv. Vavøince v Hellichovì ulici v Praze, kde nám po-
skytli nevšední hudební emoce Slávka Pìchoèová, Martina Baèová, Petr Verner a Tomáš Jamník. 

První klubové setkání v roce 2012 se uskuteènilo v únoru ve Faustovì domì, pøednášel prof. MUDr. Jan Herget, 
DrSc., FCMA, na téma Plicní hypertenze.

prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA
pøedseda Èeské lékaøské akademie
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This year‘s issue of the Czech Medical Academy Revue is based on the occasion of the 9th CMA concert. After concerts in 
Rudolfinum and the Convent of St. Agnes this time we meet in our Alma Mater in the venerable auditorium Carolina.

Last year was marked by the traditional Congress of the Czech Medical Academy in Karlovy Vary at the Grandhotel 
Pupp. It was called the Congress of Emotions in medicine II, which was subtitled emotions in our life. In the opening 
general session we again invite outstanding leaders of Czech science and art, and under the auspices of Emotions 
in a broader context, Prof. Otakar Funda spoke about emotions from the aspects of origin of religion, prof. Vojtech 
Novotny about emotions in primitive cultures: examples from New Guinea. Prof. Miloš Horanský us acquainted with 
their views on emotion and art and prof. Pavel Pafko about the ethics in the surgical disciplines. In the first block 
of Emotions at the dawn of life Assoc. Prof. Tonko Mardešiè discussed about news and current views on assisted re-
production. Prof. Evžen Èech touched extremely interesting topics in the lecture controversy in obstetrics. Prof. Ján 
Praško dismantled negative emotions and postpartum states. In the next block of Emotions in adolescence Assoc. 
Prof. Eva Malá spoke about development of the diseases in childhood, Assoc. Prof. Jaroslav Zvìøina on sex and emo-
tion, Assoc. Prof. Vilma Marešová about emotions and infection and the Assoc. Prof. Jaroslav Slaný about emotions 
and the chronically ill child. Other block of Emotions during full development of living forces was launched by Assoc. 
Prof. Jan Roth in his lecture Emotions and Huntington‘s disease. Prof. Cyril Höschl lecture was concerned on the 
Sociobiology of depression, prof. Jaroslav Blahoš spoke about emotions and endocrinology, prof. Michal Andìl refer-
red about emotions and nutrition, prof. Jan Škrha about emotions and diabetes. The last block concerned the issue 
of Emotions at the end of life. This block started with prof. Richard Rokyta lecture on the theory of aging, than was 
continued by Assoc. Prof. Holmerová about the problems with emotions and illness in old age. Prof. Karel Pavelka 
discussed the quality of life in patients with chronic rheumatic diseases. Prof. Josef Syka described hearing disorders 
in old age. MUDr. Michaela Wíchová and MUDr. Gabriela Seidlová treated the emotions and domestic violence: tor-
ture in seniors. This section ended with excellent presentation of Michaela Konárková with her communication in 
palliative care: a view from the other side. She described with very emotive manner her participation in the dying and 
the death of her mother.

Like the first Congress on Emotions in Medicine (in 2010) also the second second one (in 2011) has been very po-
sitively accepted by its participants. Therefore, it has been decided that  we will hold the third Congress on Emotions 
in Medicine. This year it will be focused on anxiety, stress and civilization diseases. This congress will be held again in 
Karlovy Vary in Grandhotel Pupp in the 15.–17. November 2012.

The founder of the Czech Medical Academy in 2004 and its first president was Professor. MUDr. Cyril Höschl, DrSc, 
FRCPsych., FCMA. The current President is Professor MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA - Founding Vice-President. 

Its members are leading Czech experts in Medicine and Medical Science of the Czech Republic.

In the year 2011 was also elected a new Council of the Czech Medical Academy:
Prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA – President
Prof. MUDr.. Miloslav Kršiak, DrSc., FCMA – Vice president

Members of the Committee:
Prof. MUDr. Josef Bednaøík, CSc., FCMA
Prof. MUDr. Rastislav Druga, DrSc., FCMA
Prof. MUDr. Cyril Höschl, DrSc., FRCPsych., FCMA
Prof. MUDr. Jiøí Kraml, DrSc., FCMA
Prof. MUDr. Pavel Mareš, DrSc., FCMA
Prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA
Prof. MUDr. Jan Starý, DrSc., FCMA

Director: Hana Novotná

Our autumn club meeting was devoted to an excellent lecture in the Faust house, where prof. MUDr. Jan Pirk, 
DrSc., FCMA spoke on cardiac compensations and replacement in particular about artificial heart. This lecture was 
very well visited and brought some fundamental knowledge about the latest methods of cardiac surgery.

In November we had a wonderful experience at the concert in the monastery of St. Lawrence (Sv. Vvøinec) in Hel-
lichova street in Prague, which was performed by extraordinary musicians provided us with an extraordinary musical 
emotion by Slávka Pìchoèová, Martina Baèová, Petr Verner and Tomáš Jamník.

The first club meeting of CMA in the year 2012 was effectuated again in the Faust house with the lecture of 
prof. MUDr. Jan Herget, DrSc., FCMA on the theme Lung hypertension. 

prof. MUDr. Richard Rokyta, DrSc., FCMA
President of the Czech Medical Academy
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Jako hlavní téma Revue Èeské lékaøské 
akademie pro rok 2012 jsme zvolili „Ko-
nopí a kanabinoidy“. Bezprostøedním 
dùvodem nám byly nedávné legislativní 
kroky smìøující k jejich zpøístupnìní pro 
léèebné využití. Léèebným úèinkùm ko-
nopí se však dostává znaèné pozornosti 
sdìlovacích prostøedkù a pochopitelného 
zájmu veøejnosti už delší dobu. Na jedné 
stranì se naznaèuje takøka univerzální lé-
èebný potenciál konopí u pacientù s nej-
rùznìjšími onemocnìními a obtížemi, 
které konvenèní medicína nedokáže dobøe 
léèit. Proti tomu se staví názory, které po-
važují jakoukoli formu legalizace konopí 
a jiných mìkkých drog za pøíliš rizikovou. 

Cílem následujícího souboru statí je 
ukázat problematiku potenciálního lé-
èebného využití konopí a kanabinoidù 
v širším kontextu, bez apriorního pøíklo-
nu k žádnému z možných extrémních 
postojù. Jednotlivá témata zpracovali au-
toøi základních a klinických oborù medi-
cíny, èlenové ÈLA i další pøizvaní odbor-
níci. V úvodních tøech textech se podává 

pøehled základních farmakologických 
a biochemických vlastností kanabinoidù, 
mechanizmù jejich úèinkù a možností 
stanovení jejich metabolitù. Navazující 
dvì stati se vìnují adiktologickým a zdra-
votním rizikùm konopí. Následující prá-
ce jsou vìnovány úèinkùm kanabinoidù 
u bolesti, roztroušené sklerózy a Parkinso-
novy nemoci. Závìreèné pojednání pøináší 
pohled právníka na využívání konopí pro 
léèebné úèely. 

Vìøíme, že vás téma tohoto èísla Revue 
ÈLA zaujme. 

Za redakèní radu Revue ÈLA

prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA

For this issue of Revue of the Czech Me-
dical Academy, cannabis and cannabino-
ids were chosen as the main topic. While 
the recent Czech legislative endeavors 
tend to the legalization of cannabis use 

for medical purposes, media and public 
have been focusing their attention on it 
since long ago. Suggesting an almost uni-
versal curative potential of cannabis for 
otherwise immedicable disorders on one 
side, any form of its legalization appears 
to be inacceptable on the other side. 

The present series of articles takes 
a broader view, attempting to demon-
strate potential medical uses of cannabis 
without any prejudice. Written by promi-
nent members of the Czech Medical Aca-
demy as well as by other invited authors, 
individual contributions describe the 
basic pharmacology, biochemistry and 
mechanisms of cannabinoids action. Ad-
diction risks and general side effects are 
followed by describing clinical effects of 
cannabis in pain, multiple sclerosis and 
Parkinson’s disease. Finally, legal aspects 
of medical cannabis are presented. 

On behalf of the Editors of the Revue, 
let me wish you pleasant reading

prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA

Konopí a kanabinoidy v medicínì – úvod 
prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA

Univerzita Karlova v Praze, 1. lékaøská fakulta a  Všeobecná fakultní nemocnice, Neurologická klinika

Cannabis and cannabinoids in medicine – Introduction
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Rostliny jsou od pradávna zdrojem 
nebo inspirací pro hledání léèiv. Patøí 
mezi nì i konopí. Pokroky chemie, far-
makologie, molekulární biologie a dal-
ších vìdních oborù umožnily v mnoha 
pøípadech zjistit, které složky rùzných 
rostlinných produktù pùsobí, jaké mají 
chemické složení, úèinky, jakým zpùso-
bem pùsobí, a díky tìmto poznatkùm 
syntetizovat a objevovat podobné látky, 
které mají výhodnìjší vlastnosti a mo-
hou být použity jako léèiva. 

Pøíkladem mùže být opium (zaschlá 
šśáva z nezralých makovic), jehož úèin-
né složky (morfin aj.) byly izolovány 
a chemicky urèeny již v 19. století. Staly 

se vzorem pro syntézu a objev mnoha 
úèinných analgetik a jiných opioidních 
léèiv dnes bìžnì používaných v celém 
svìtì. V sedmdesátých letech 20. století 
bylo poznáno i místo pùsobení tìchto 
látek na molekulární úrovni (opioid-
ní receptory), což umožnilo objev tìlu 
vlastních látek pùsobících na tìchto 
receptorech (endogenních morfinù ne-
boli endorfinù). 

Podobný vývoj, i když opoždìný 
a zatím z hlediska uplatnìní v medicí-
nì ménì úspìšný, vidíme u léèebného 
využití látek obsažených v konopí Can-
nabis a u látek podobného typu nazva-
ných kanabinoidy.

Konopí a kanabinoidy
Hlavní úèinná složka z konopí byla po- 
prvé izolována a urèena až r. 1964. Byla 
oznaèena jako Δ9-tetrahydrokanabinol 
(THC) neboli dronabinol. Objev místa 
jeho pùsobení v mozku a jinde v organiz-
mu – kanabinoidních receptorù – r. 1988 
zpùsobil podobnì jako u opioidù hledání 
a brzký objev tìlu vlastních látek (anan-
damidu a jiných endokanabinoidù), 
které na tyto receptory pùsobí. Nikdy 
nezapomenu na okamžik, kdy jsem se 
o tomto objevu dozvìdìl pøi pøednášce 
spoluobjevitele anandamidu dr. L. Hanu-
še na Psychofarmakologické konferenci 
v Jeseníku zaèátkem 90. let minulého sto-
letí. Dovìdìt se po prvé o takovém objevu 
na domácí pùdì v èeštinì pøímo od obje-
vitele – to se mi už asi nikdy nestane. Jeho 
publikace se spoluautory o tomto objevu 
v prestižním èasopise Science z r. 1992 
mìla obrovský ohlas – byla citována již 
2710× (pro srovnání: vìtšina vìdeckých 
publikací není citována vùbec nebo na-
nejvýš nìkolikrát). Protože ètenáøi tohoto 
èísla Revue ÈLA mají možnost se dovìdìt 
o endogenních kanabinoidech, jejich re-
ceptorech a úloze v organizmu podrobnì-
ji pøímo od prof. Hanuše v následujícím 
èlánku, zamìøím se zde pouze na nìkteré 
aspekty farmakologie kanabinoidù a je-
jich dosavadního využití jako léèiv.

Výzkum syntetických nebo pøiroze-
ných látek ovlivòujících kanabinoidní 
systém v organizmu je velmi intenzivní 
a doufá se, že pøinese nové léèebné mož-
nosti. Podobnì jako u jiných farmakolo-
gických skupin, máme i u kanabinoidù 
k dispozici agonisty nebo antagonisty 
kanabinoidních receptorù i farmaka, kte-
rá mohou zvyšovat hladiny endogenních 
kanabinoidù tím, že tlumí jejich meta-
bolické odbourávání. Tato farmaka jsou 
využívána pøi výzkumu úlohy kanabi-
noidního systému v èinnosti organizmu 
za normálních i patologických podmínek 

Farmakologie kanabinoidù
prof. MUDr. Miloslav Kršiak, DrSc., FCMA

Univerzita Karlova v Praze, 3. Lékaøská fakulta, Ústav farmakologie, Praha

Pharmacology of cannabinoids

Souhrn
Farmakologický výzkum syntetických nebo pøirozených kanabinoidù (látek ovlivòují-
cích kanabinoidní systém v organizmu) je velmi intenzivní a doufá se, že pøinese nové 
léèebné možnosti. V klinické praxi jsou však zatím kanabinoidy používány jako stan-
dardní léèiva jen omezenì. Poèet kontrolovaných studií léèebného využití konopí je 
malý, pøitom jde o studie krátkodobé. Jejich výsledky svìdèí pro to, že marihuana mír-
ní neuropatickou bolest, zvyšuje chuś k jídlu a mùže snižovat spasticitu a bolest u pa-
cientù s roztroušenou sklerózou. V nìkterých èástech svìta se legalizuje marihuana 
k lékaøským úèelùm za urèitých podmínek. Tato otázka však je nadále považovaná za 
spornou. Budoucnost léèebného využití kanabinoidù záleží na syntéze farmak cílenì 
ovlivòujících endokanabinoidní systém a na rychle se rozvíjejícím výzkumu fytokana-
binoidù. Podmínkou ovšem je, aby budoucí kanabinoidy v nìèem pøedèily jiná léèiva. 

Summary
Pharmacogical investigation of synthetic or natural cannabinoids (drugs affecting 
cannabinoid system in the organism) is intensive. It is hoped it will bring new therape-
utic options. However, use of cannabinoids as standard drugs in clinical practice has 
been limited so far. Results of a limited number of short term controlled trials indica-
te that smoked cannabis reduces neuropathic pain, improves appetite, and may relieve 
spasticity and pain in patients with multiple sclerosis. In some parts of the world the 
use of Cannabis for medical purposes has become legal, but the issue remains contro-
versial. The future of cannabinoid-based medicine lies in the design of molecules that 
target various aspects of the endocannabinoid system as well as the rapidly evolving 
field of botanical drug substance development. However, to become successful and 
standard drugs, future cannabinoids must surpass other drugs in some aspects.
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nebo v experimentální terapii modelù 
rùzných poruch u laboratorních zvíøat 
(bolest, obezita, neurodegenerativní zmì-
ny, zánìt aj.). Vìtšina tìchto poznatkù 
je zatím na preklinické úrovni s urèitým 
pøíslibem uplatnìní v terapii u èlovìka. 
Hodnì se oèekává nejen od syntetických 
kanabinoidù, ale i od pøirozených fyto-
kanabinoidù vyskytujících se v konopí ve 
velkém poètu. V klinické praxi jsou však 
zatím kanabinoidy používány jako stan-
dardní léèiva jen velmi omezenì.

Proè jsou kanabinoidy zatím málo 
využívány jako standardní léèiva?
Dosud se nìkteré kanabinoidní lát-
ky (dronabinol, nabilon, kanabidiol – 
tab. 1) používaly nebo používají jako lé-
èiva v nìkterých zemích ke zvýšení chuti 
k jídlu, jako antiemetikum, pøi chemo-
terapii rakoviny, analgetikum, pro svalo-
vou spasticitu u roztroušené sklerózy, na 
snížení nitrooèního tlaku a rimonabant 
(antagonista kanabinoidních receptorù 
CB1) k potlaèení apetitu, pøípadnì na 
podporu pøi odvykání kouøení. Žádné 
z nich však nebylo natolik úspìšné, aby 
se rozšíøilo do dalších zemí, napø. anal-
getické úèinky dosud zkoušených kana-
binoidù byly u èlovìka slabé a provázené 
nežádoucími celkovì tlumivými úèinky. 
Rimonabant byl pro závažné nežádoucí 
úèinky (deprese, sebevražednost) stažen 
z trhu. V Èeské republice bylo teprve ne-
dávno registrováno kanabinoidní léèivo 
Sativex ústní sprej (viz tab. 1), r. 2009 
byl do Èeského lékopisu pøevzat léko-
pisný èlánek Dronabinol z amerického 
lékopisu. 

Nìkdy se tvrdí, že kanabinoidy, ze-
jména z konopí, jsou málo využívány 
jako léèiva, protože velké farmaceutické 
firmy je nechtìjí vyrábìt, aby si nekazily 
povìst výrobou léèiv s povìstí marihua-
ny se zneužíváním. To považuji za lichý 
argument, protože farmaceutické firmy 
bìžnì vyrábìjí napø. opioidní léèiva. 

Domnívám se, že kanabinoidní léèi-
va se mohou stát bìžnými, až bude na-
lezeno takové kanabinoidní léèivo, které 
svou prokazatelnì mimoøádnou úèin-
ností spojenou s pøimìøenou bezpeènos-
tí pøedèí jiná léèiva.

Dosud je situace ve využívání kana-
binoidù v klinické medicínì jen o málo 
lepší než pøed sto lety, soudì podle toho, 
co o tom napsal prof. Chodounský v prv-
ní èeské uèebnici farmakologie r. 1905, 
kde kapitola o Cannabis sativa konèí zá-
vìrem: „Býval zkoušen jako narkotikum 
pøi nespavosti, bolestech, køeèích … pøi 
krvácení z rodidel vesmìs s úèinkem do-

cela problematickým… Pro drogu i pre-
paráty nemáme nijakých indikací.“ 

Co je tøeba u kanabinoidù jako léèiv 
rozlišovat
Pøednì je tøeba rozlišovat, jaká je míra 
prùkazu léèebného úèinku urèitého ka-
nabinoidu. Dnes, v dobì medicíny založe-
né na vìdeckých dùkazech (EBM, Eviden-
ce Based Medicine), se vyžaduje prùkaz 
úèinku léèiva za rigorózních metodic-
kých podmínek, zejména za podmínek 
nìkolika randomizovaných kontrolova-
ných zkoušení (Randomized Controlled 
Trials). Takové prùkazy schází zejména 
u léèebného využití produktù z konopí 
(marihuany). Na druhé stranì je dobré 
mít na zøeteli, že souèasné metody EBM 
mají své meze, nejsou dost zamìøeny na 
prùkaz úèinnosti u individuálních pa-
cientù (o které v praktické medicínì 
vlastnì jde). 

Dále je tøeba rozlišovat mezi stan-
dardními léèivy obsahujícími kanabinoi-
dy s prokázanou úèinností, bezpeèností, 
složením, èistotou, jasnì definovanou lé-
kovou formou apod., tak jak to vyžaduje 
pøíslušná legislativa, a rùznými lidovými 
léèebnými pøípravky z konopí.

Legalizace marihuany k lékaøským 
úèelùm
Vìdecká rada Americké lékaøské spoleè-
nosti (American Medical Association, 
AMA) vydala nedávno zprávu (http://
www.ama-assn.org/ama1/pub/upload/
mm/443/csaph-report3-i09.pdf) o využi-
tí marihuany pro lékaøské úèely. Zpráva 
vycházela z prùzkumu a analýzy vìdecké 
literatury o terapeutických úèincích ma-
rihuany publikované v angliètinì podle 
databáze Medline (PubMed) a dalších 
zdrojù. Zpráva dospìla k závìru, že poèet 
kontrolovaných studií léèebného využití 
konopí je malý, pøitom jde o studie krát-
kodobé. Jejich výsledky svìdèí pro to, že 
marihuana mírní neuropatickou bolest, 
zvyšuje chuś k jídlu a mùže snižovat spas-
ticitu a bolest u pacientù s roztroušenou 
sklerózou. Tyto nedostateèné materiály 
(oznaèené dokonce jako „patchwork“ 
neboli slátanina), které byly použity pro 
legalizaci léèebného využití konopí, by 
podle závìrù této zprávy normálnì ne-
staèily pro povolení øádného klinického 
používání psychoaktivních látek. Bu-
doucnost léèebného využití kanabinoidù 
podle zprávy záleží na syntéze farmak cí-
lenì ovlivòujících endokanabinoidní sys-
tém a na rychle se rozvíjejícím výzkumu 
fytokanabinoidù. Tomuto výzkumu by 
podle zprávy prospìlo pøeøazení konopí 

ze Seznamu I návykových látek do ménì 
pøísné skupiny.

Údaje o rùzných léèebných úèincích 
marihuany (ve smyslu rostlinné drogy 
z konopí) nejsou tedy podloženy stan-
dardními postupy vyžadovanými pro 
prùkaz léèebného úèinku u nových léèiv. 
Dùležitá je i farmaceutická stránka léèeb-
ného využití marihuany (standardizace 
obsahu úèinných látek, stabilita, èistota, 
léková forma atd.), jak je to dnes u stan-
dardních léèiv požadováno. Tyto dùležité 
aspekty si èasto neuvìdomují nejen laici, 
ale ani odborníci bez lékaøského nebo 
farmaceutického vzdìlání. 

Na druhé stranì je pochopitelný ná-
zor, že pokud nìkomu marihuana pøi-
náší úlevu v závažné nemoci, aś mu tato 
možnost není odepøena v pøípadì, že 
není jiné pomoci. Nemìlo by to ale být 
za cenu legalizace všeobecného pìstová-
ní netechnického konopí. Uznávaný svì-
tový odborník v oblasti chemie kanabi-
noidù prof. Hanuš již na prvním seminá-
øi v Poslanecké snìmovnì k problematice 
konopí (r. 2010) uvedl, že v Izraeli dostá-
vají nemocní léèebné konopí s povolením 
Ministerstva zdravotnictví na doporuèení 
odborného lékaøe. Léèebné konopí tam 
pìstují dobrovolníci pouze pro Minister-
stvo zdravotnictví, a to pouze na dvou po-
volených a kontrolovaných místech.

V USA je použití marihuany pro lé-
èebné úèely povoleno v nìkterých (asi 
15) státech, a to v rámci možnosti „Com-
passionate Investigational New Drug“ 
(použití nových výzkumných farmak ze 
soucitu), zatímco federální zákony je ne-
povolují. Americká spoleènost vìnující se 
problémùm návyku v lékaøství (American 
Society for Addictive Medicine) vydala 
r. 2011 prohlášení doporuèující zastavení 
léèebného využívání marihuany. 

Podle nedávno zveøejnìných zpráv 
se pøipravuje návrh legislativních úprav, 
které by umožnily pìstovat konopí pro lé-
èebné úèely i v Èeské republice. Mohly by 
je ale pìstovat pouze firmy, které dosta-
nou povolení od státu. Vznikl by registr 
pacientù, kteøí by marihuanu užívali. Na-
dále ale nebude uzákonìno samopìstitel-
ství konopí. Také této oblasti se podrob-
nìji vìnují nìkteré následující èlánky.

Politické aspekty léèebného využití 
konopí 
Problematika léèebného využití marihua-
ny (jako rostlinné drogy z konopí v pù-
vodním lékopisném smyslu slova droga) 
bývá èasto dost zpolitizovaná. Tato pro-
blematika se dá dobøe politicky využít, 
protože se týká hodnì lidí a silných zá-
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jmù. Této oblasti byly také vìnovány dva 
semináøe v Poslanecké snìmovnì Parla-
mentu ÈR r. 2010 a 2011.

Rizika kanabinoidù
Výhodou dosud známých pøirozených 
kanabinoidù je skuteènost, že praktic-
ky není možné se jimi smrtelnì pøedáv-
kovat. Riziko vzniku závislosti je u bìž-
ných rostlinných kanabinoidù pomìrnì 
malé, uplatòuje se pøi dlouhodobé apli-
kaci kanabinoidù s úèinky na centrál-
ní nervový systém. V posledních 10–15 
letech se však objevily nové výstražné 
poznatky. Byly to údaje o zvýšeném rizi-
ku výskytu psychóz po nadužívání ma-
rihuany, zejména u predisponovaných 
osob, a zmenšení dùležitých mozkových 
struktur (hipokampu a amygdaly) pro-
kázané magnetickou rezonancí u osob 
dlouhodobì nadužívajících marihuanu. 
Dále jsou to poznatky o pìstování ko-
nopí s vyšším obsahem psychotropnì 
úèinnìjších látek a jejich ilegální nabíd-
ce („skunk“ marihuana) nebo zvyšová-
ní psychotropní úèinnosti marihuany 
pøidáváním nových syntetických kana-

binoidù (zvaných „spice“ neboli koøení, 
jde o „designer drugs“, tj. novì navrže-
né a syntetizované návykové látky, kte-
ré ještì nejsou na seznamu zakázaných 

drog). Kanabinoidy z hlediska závislos-
ti a zdravotních rizik se dále podrobnìji 
zabývají další èlánky tohoto èísla Revue 
ÈLA.

Tab. 1: Kanabinoidní léèiva 

Kanabinoid 
(úèinná látka) Název léèiva Zemì, 

rok uvedení Indikace Poznámka

dronabinol Marinol
USA, SRN

osmdesátá léta 
20. stol.

nauzea 
u chemoterapie, 
anorexie u AIDS

agonista CB1 
i CB2 receptorù, 

syntetický izomer 
THC

nabilon Cesamet Kanada, USA 2006
nauzea 

u chemoterapie, 
anorexie u AIDS

agonista CB1 i CB2 
receptorù, synte-

tická látka

THC, 
kanabidiol Sativex Kanada 2005

neuropat. bolest, 
spasticita 

u roztroušené 
sklerózy

pøirozené látky 
z konopí

rimonabant Acomplia aj. EU 2006
obezita,  

odvykání 
kouøení

antagonista CB1 
receptorù, r.  2008 

stažen 
pro zvyšování 

sebevražednosti 
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Konopí seté (Cannabis sativa L.) je dvoudo-
má rostlina – má samèí a samièí rostliny. 
Vrcholky samièího kvìtenství se nazývají 
marihuana a pryskyøice, která na tìchto 
vrcholcích vzniká, se nazývá hašiš. V sou-
èasné dobì byly vyšlechtìny odrùdy ko-
nopí, které ve svých vrcholcích obsahují 
i pøes 30 % psychotomimeticky aktivní 
látky, která se nazývá (-)-trans-Δ9-tetra-
hydrocannabinol (Δ9-THC). Díky tomu 
se dnes setkáváme pøedevším s marihua-
nou, neboś její kvalita již dávno pøedèila 
na konopných polích sklízený hašiš.

Konopí se od pradávna používalo 
jako pøadná a léèivá rostlina a také jako 
rekreaèní droga. Jako pøadná rostlina se 
pravdìpodobnì užívalo již pøed více než 
dvaceti tisíci lety na Moravì èi pøed dva-
nácti tisíci lety v Èínì. Jako léèivá rostlina 
se užívalo již pøed pìti tisíci lety v Èínì. 
K léèbì je užívali také starovìcí Asyøané, 
Egypśané, Indové èi pozdìji Øekové a Øí-
mané. Z jeho psychoaktivních úèinkù 
se radovali Skytové a další národy až po 
dnešek.

Poèátek vìdeckého bádání lze sta-
novit rokem 1899, kdy Thomas Barlow 
Wood a spol. izolovali z konopí první 
kanabinoidní látku, kterou nazvali can-
nabinol. Dalším milníkem bylo urèení 
struktury cannabinolu Robertem Sidney 
Cahnem v roce 1932, kdy nejistou zùsta-
la pouze poloha hydroxylové a pentylové 
skupiny v molekule této látky. Na její 

správnou strukturu jsme si však museli 
poèkat až do roku 1940, kdy ji urèili na 
sobì dva nezávislé vìdecké týmy kolem 
Alexandera Robertuse Todda a Rogera 
Adamse. Adams také izoloval a popsal 
další obsahovou látku, kanabidiol, ale 
strukturu se mu podaøilo urèit pouze 
èásteènì – struktura byla správná, ale 
nepodaøilo se mu správnì urèit polohu 
dvojné vazby v terpenickém cyklu. Tu 

urèil až v roce 1963 Raphael Mechoulam 
a Youval Shvo.

První novodobé použití konopí jako 
léku se datuje do roku 1950, kdy Jan Ka-
belík a Zdenìk Krejèí pøi hledání antibak-
teriálnì úèinných látek z vyšších rostlin 
narazili na konopí. To zaèali spoleènì 
s Františkem Šantavým studovat a v roce 
1955 se jim podaøilo z nìj izolovat první 
kanabinoidní kyselinu, kyselinu kanabi-
diolovou, která byla úèinná na gram-po-
zitivní mikroorganizmy. Konopí bylo na 
lékaøské fakultì a ve fakultní nemocni-
ci v Olomouci studováno a již koncem 
roku 1954 probìhla na lékaøské fakultì 
v Olomouci konference na téma Konopí 
jako lék. A poté byla tinktura z konopí 
dodávána fakultní lékárnì a používána 
pøedevším na herpes simplex virus, vari-
cella zoster virus a dekubity dlouhodobì 
ležících nemocných. To byl pravý poèátek 
novodobého použití konopí jako léku.

Endogenní kanabinoidy, receptory, 
fyziologické role
doc. RNDr. Lumír Ondøej Hanuš, DrSc., Dr.h.c.mult.

Hebrejská Univerzita, Jeruzalém, Izrael

Endogenous cannabinoids, their receptors and physiological role 

Souhrn
Je popsána struèná historie objevu aktivní látky z konopí a následné objevy kanabinoid-
ního receptoru a endokanabinoidù se struèným pohledem na jejich fyziologickou roli.

Summary
A brief history of the discovery of the active compound of cannabis and subsequent 
discoveries of cannabinoid receptors and endocannabinoids with a brief view of their 
physiological role is described.

Obr. 1: Hlavní kanabinoidní látky izolované z Cannabis sativa L. (konopí setého). 

Δ9 - tetrahydrokanabinol
Δ9 - THC

OH

R = H, kanabidiol
R = COOH, kyselina kanabidiolová

kanabinol
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Již od poèátku vìdeckého výzkumu 
byl tento nasmìrován na psychoaktivní 
látku, Δ9-THC, kvùli které se konopí uží-
vá k rekreaèním úèelùm. Její strukturu 
témìø správnì urèil také Adams – struk-
tura byla opìt správná jako v pøípadì 
cannabidiolu, ale opìt se mu nepodaøilo 
správnì urèit polohu dvojné vazby v ter-
penickém cyklu. V roce 1964 vyšla práce 
Františka Šantavého, zaslaná k publikaci 
v roce 1963, ve které nejen urèil správ-
nou polohu dvojné vazby v terpenickém 
cyklu cannabidiolu, kyseliny cannabi-
diolové a tetrahydrocannabinolu, ale ur-
èil správnì také jejich absolutní konfigu-
raci. V témže roce publikoval Yehiel Gao-
ni a Raphael Mechoulam práci, podanou 
k tisku v únoru téhož roku, ve které se 
jim také podaøilo správnì urèit polohu 
dvojné vazby v terpenickém cyklu. Až 
o tøi roky pozdìji potvrdili tutéž absolut-
ní konfiguraci tetrahydrocannabinolu, 
kterou urèil Šantavý.

Když už byla známá psychoaktivní 
látka z konopí, kladli si vìdci otázku, ja-
kým zpùsobem tato látka pùsobí na lid-
ský organizmus a proè je vlastnì konopí 
léèivé. Až v roce 1988 William Devane ob-
jevil v mozku krys cannabinoidní recep-
tory, na které se Δ9-THC váže.

Aktivní složka cannabis, Δ9-THC, pro-
jevuje své úèinky vazbou na CB1 recepto-
ry na presynaptických nervových zakon-

èeních v mozku. Vázání Δ9-THC na CB1 
receptory aktivuje G-protein a aktivuje/
inhibuje øadu signálních transdukèních 
drah. G-protein inhibuje pøímo vápní-
kové a sodíkové, na napìtí závislé, kanály 
typu N a P/Q a nepøímo inhibuje pro-
støednictvím adenylát cyklázy vápníkové 
kanály typu A. Vázání Δ9-THC a aktivace 
G-proteinu také aktivuje dovnitø smìøu-
jící draslíkové kanály a MAP kinázovou 
signální dráhu. Souhrnným úèinkem 
tìchto drah jsou euforické pocity a léèeb-
né úèinky spojené s užitím cannabis.

Koncept receptoru, který pracuje na 
principu „zámku a klíèe“ postuloval, 
Paul Ehrlich v roce 1897, aby vysvìtlil 
hypotézu interakce ligandu (neurot-
ransmiteru) a receptoru. Princip „zámku 
a klíèe“ použil jako analogii, kterou bio-
chemik Emil Fischer v roce 1890 popsal 
úèinek enzymù. Pøenos nervových vzru-
chù (synaptická transmise) je pøenos 
informace (ve formì neurotransmiteru) 
z jedné nervové buòky (neuronu) do dru-
hé. Tedy z jedné excitabilní (tedy buòky 
schopné reagovat) buòky do druhé. Sy-
naptická transmise záleží na: syntéze 
(tvorbì z prekurzoru; tvorbì z potravy), 
skladování (ochranì pøed rozkladem 
v presynaptických váècích), uvolnìní 
(nervovým podnìtem; nervovým im-
pulzem a vtokem vápníku), vázání (na 
receptor; zapojuje a vypíná pøijímací 

nervovou buòku), zpìtném vychytávání 
(neurotransmiterù ze synaptické štìrbi-
ny do vysílací nervové buòky) a meta-
bolizmu (rozpadu; probíhá jak vnì, tak 
i uvnitø vysílací nervové buòky). Uvnitø 
nervové buòky jsou bílkoviny s katalytic-
kou aktivitou (enzymy), které produkují 
chemické posly nazývané neurotransmi-
tery (v našem pøípadì endokanabinoi-
dy). Po vazbì na svùj receptor mùže být 
neurotransmiter metabolizován nebo 
zpìtnì vychytán. Pro vìtšinu neurot-
ransmiterù zapojených v drogové závis-
losti je zpìtné vychytávání hlavním zpù-
sobem jejich odstranìní ze synaptické 
štìrbiny. Zpìtné vychytávání (reuptake) 
objevil v roce 1961 Julius Axelrod. 

Kannabinoidní receptor objevený 
Devanem se pùvodnì nazýval centrální 
(dnes je oznaèován jako CB1 receptor). 
Další kanabinoidní receptor popsal 
v roce 1993 Sean Munro. Byl to periferál-
ní kanabinoidní receptor (dnes je ozna-
èován jako CB2 receptor).

Dosud byly identifikovány pouze 
tyto dva typy kanabinoidních receptorù: 
CB1, který se nalézá v mozku a CNS, má 
472 aminokyselin; CB2, který je pøíto-
men ve slezinì a imunitních buòkách, 
má 360 aminokyselin. Oba typy jsou 
7-helixové transmembránové receptory. 
Mají tøi extracelulární a tøi intracelulár-
ní smyèky. Glykosylovaná extracelulární 
N-terminální doména a intracelulární 
C-terminální doména je zapojená do in-
terakce s G-proteinem.

CB1 receptory se nalézají pøedevším 
v mozkové kùøe, hipokampu, bazálních 
gangliích, mozeèku a rozmnožovacím 
systému. CB2 receptory poté v lymfatic-
kých orgánech – slezinì, mandlích, brz-
líku, kostní døeni; dále ve slinivce bøišní, 
makrofázích a leukocytech.

Èásti mozku, ve kterých se hojnì 
vyskytují kanabinoidní receptory, nám 
napovídají o jejich funkci: bazální gan-
glia, substantia nigra pars reticulata, en-
topeduncular nucleus, globus pallidus 
a putamen – regulace motoriky; cere-
bellum – pohybová koordinace; hippo-
campus – uèení a pamìś, stres; cerebral 
cortex, zvláštì oblasti cingulate frontal 
a parietal – vyšší nervová èinnost; nuc-
leus accumbens – centrum slasti neboli 
„centrum odmìny“.

CB1 receptory se nenalézají v tìch 
èástech mozku, které jsou zodpovìdné 
za respiraèní a kardiovaskulární funkce. 
Použití slouèenin majících vztah k CB1 
receptorùm není spojeno s rostoucím ri-
zikem respiraèních a kardiovaskulárních 
poruch, které jsou u jiných lékù bìžným 

Obr. 2: Látka z vyšší rostliny (konopí) a látka z lidského mozku se vážou na tentýž kanabinoidní receptor se 
stejnou vazebnou aktivitou.

Δ9–tetrahydrocannabinol anandamid

kanabinoidní receptory
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vedlejším úèinkem. Proto selektivní CB1 
agonisté jsou považovány za výhodné lé-
èebné prostøedky.

Kanabinoidní receptory jsou dnes 
známy jak u obratlovcù (savci, ptáci, 
plazi, ryby), tak i u bezobratlých (sláv-
ka støedomoøská Mytilus galloprovincialis; 
mlži venuška jedlá Venus verrucosa, Tapes 
decussatus a Callista chione; ústøice Cras-
sostrea sp., nezmar Hydra vulgaris, ježovka 
dlouhoostná Paracentrotus lividus, struna-
tec sumka štíhlá Ciona intestinalis, pijavka 
lékaøská Hirudo medicinalis, háïátko obec-
né Caenorhabditis elegans, drápkovec Peri-
patoides novae-zealandiae, rak Jasus edwardi, 
hlístice Panagrellus redivivus aj.). 

Když zde již byla aktivní látka – Δ9-
THC – která se váže na kanabinoidní 
receptor, vyvstala vìdcùm další otázka 
a souèasnì výzva. Všem bylo jasné, že can-
nabinoidní receptory nejsou v organizmu 
proto, aby èekaly, až nìkdo použije kono-
pí a z nìj aktivní látka se na tyto recep-
tory naváže a spustí mechanizmus, který 
je známý všem rekreaèním uživatelùm 
této drogy. Vìdci zaèali hledat endogenní 
látku – ligand (a pozdìji i další ligandy), 
která se na tyto receptory váže a spouští 
tak ve zdraví i nemoci mechanizmy, ke 
kterým jsou endogenní ligandy (aktiváto-
ry tìchto receptorù) a receptory urèeny. 
Tento závod vyhráli spoleènì analytický 
chemik Lumír Hanuš a molekulární far-
makolog William Devane, kteøí v roce 
1992 pøedstavili jimi objevený endogen-
ní ligand, který se váže na kanabinoidní 
receptory. Tuto látku nazvali anandamid. 
Název vyjadøuje vnitøní štìstí (v sanskrtu 
ananda), které charakterizuje pøedpoklá-
daný úèinek této látky a souèasnì radost 
objevitelù a podstatu této molekuly – jed-
ná se o amid. Tento objev spoleènì s ce-

lým endokanabinoidním systémem byl 
pro celou generaci vìdcù, které fascinova-
lo nepøeberné množství rùzných funkcí 
tohoto systému, které vykazuje v moz-
ku a v celém tìle, skuteèným „blahem“. 
Všudypøítomný endogenní kanabinoidní 
systém koreluje s jeho rolí modulátoru 
celé øady fyziologických procesù. Hanuš 
pak stál u objevu dalších ètyø endogen-
ních ligandù na kanabinoidní recepto-
ry (anandamid a tøi z dalších ètyø sám 
z mozku izoloval).

Anandamid je buïto neuromodulá-
tor, nebo neuromediátor. Je to moleku-
lární „posel“, který hraje roli v bolesti, 
úzkosti, chuti k jídlu, pamìti a plodnosti.

Kromì kanabinoidních receptorù 
mùže anandamid pùsobit také na nìko-
lik dalších cílù cytoplazmatické mem-
brány (tøeba na nìkteré èleny rodiny TRP 
[Transient Receptor Potential] èi dalších 
iontových kanálù) a v nitrobunìèném 
prostoru (intracelulární receptor PPARs 
– Peroxisome Proliferator-Activated Re-
ceptors).

Od roku 1992, kdy byl izolován anan-
damid, byla studována celá øada fyziologic-
kých a farmakologických aspektù této lát-
ky. Byly izolovány další endokanabinoidy 
s podobnými farmakologickými vlastnost-
mi jak in vivo, tak in vitro. Homo-Δ-linole-
noylethanolamid, 7,10,13,16-docosatetrae-
noylethanolamid, 2-arachidonoyl glycerol 
(2-AG) a noladin éter vykazují v centrálním 
nervovém systému vlastnosti, které jsou 
podobné anandamidu. Endokanabinoi-
dy rozšíøené v mozku jsou syntetizovány 
(z prekurzorù) a uvolòovány po stimulaci 
neuronù a poté jsou zpìtnì vychytávány 
a intracelulárnì hydrolyzovány hydrolázou 
amidu mastných kyselin (FAAH) a mono-
acylglycerol lipázou (MAGL). Farmakolo-

gické úèinky endokanabinoidù jsou velmi 
podobné (i když ne identické) s kanabinoi-
dy z konopí a syntetickými ligandy kanabi-
noidních receptorù. Abychom plnì pocho-
pili fyziologii endokanabinoidù, je tøeba 
vzíti v potaz také jejich aktivitu k dalším 
receptorùm (vaniloidním, GABA a dalším).

Jako lipidy se endokanabinoidy 
snadno pohybují v bunìèných mem-
bránách. Jakým zpùsobem je ananda-
mid transportován ve vodním prostøedí 
(v mimobunìèném prostoru a cytopaz-
mì), zùstávalo dosud nevyøešeným pro-
blémem. V nejnovìjší letošní studii byl 
identifikován protein, který zprostøed-
kovává bunìèný transport lipofilního 
anandamidu ve vodném prostøedí. Tím-
to specifickým transportním proteinem 
v neuronech a dalších typech bunìk 
je varianta enzymu FAAH-1. Nejvìtší 
množství je jej v mozkové kùøe a hipo-
kampu. Tento cytoplazmatický protein, 
který byl nazván FLAT (FAAH-Like 
Anandamide Transporter), je podobný 
enzymu, který metabolizuje anandamid, 
FAAH-1, ale postrádá zbytky aminoky-
selin 9–76 v FAAH-1, které tvoøí vìtšinu 
prvního α1 helixu a celý α2 helix toho-
to proteinu. Bylo prokázáno, že FLAT 
anandamid transportuje, ale nedegra-
duje. FLAT je specifický pro anandamid 
a neváže ani netransportuje podobné 
lipidy jako oleylethanolamid, arachido-
nová kyselina a 2-arachidonoylglycerol. 
Byla nalezena jediná látka (ARN272), 
která specificky blokuje vázání a trans-
port anandamidu pomocí FLAT. Syste-
matický pøíjem ARN272 zvyšuje hladi-
ny anandamidu v plazmì, nikoliv však 
v analogických lipidech. Tento objev 
otevírá nové pole výzkumu a souèasnì se 
nabízí otázka, zda taková látka existuje 
v organizmu i pro 2-AG èi další endoka-
nabinoidy.

Fyziologický systém a stavy ovlivnìné 
endokanabinoidy jsou pøedevším bolest, 
pohyb, chuś k jídlu/stravování, pøíjem 
mléka u novorozencù, prùtok krve moz-
kem, imunitní systém, rozmnožování, 
krevní tlak, stres, nálada, tvorba kostí, 
dávení/zvracení, úzkost, neuroprotekce, 
zánìt, pamìś, slast èi trávicí trakt.

Endokanabinoidy jsou v hojné míøe 
obsaženy v reprodukèních orgánech 
a podílejí se na reprodukèních funkcích. 
Bylo zjištìno, že hrají roli v motilitì 
spermií, jejich pøežití, kapacitaci a akro-
zomální reakci. Endokanabinoidní sys-
tém je zapojen do regulace oogeneze, 
transportu embrya vejcovodem, implan-
tace blastocysty v dìloze, vývoje placenty 
a ovlivòuje výsledek celého tìhotenství. Obr. 3:  Známé endokanabinoidy identifikované v mozku. 
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Jsou obsaženy v mateøském mléce, kde 
povzbuzují chuś k jídlu a mají pøímý vliv 
na rùst a vývoj novorozence.

S výzkumem stále narùstají dùkazy, 
které naznaèují, že 2-AG je tìsnì spjat 
s patogenezí nìkterých typù endokrin-
ních, imunologických, neurologických 
a kardiovaskulárních poruch.

Teprve všechny tøi objevy spoleènì 
– tetrahydrocannabinol, kanabinoidní 
receptory a anandamid a další endoka-
nabinoidy – daly vìdcùm možnost po-
chopit mechanizmus úèinku konopí na 
lidský organizmus ve zdraví i v nemoci. 
To, že konopí jako lék bylo ještì nedávno 
odmítáno kvùli faktu, že jeho psycho-
aktivita je spojována s kouøením mari-
huany, což omezuje jeho léèebné využití, 
vyvolalo snahu hledat syntetické ligandy 
endokanabinoidního systému, které se 
nedostanou pøes hematoencefalickou 
bariéru a tudíž mají léèebné využití. Vý-
zkum se postupnì pøesunul z konopí na 
ligandy (kterými jsou jak agonisté, tak 
i antagonisté kanabinoidních receptorù) 
a jejich úèinek po vazbì na kanabinoidní 
receptory. Bìhem posledních 18 let vydal 
výzkum obrovské množství vìdeckých 
prací, které pøispìly k tomu, že se dnes 
stále více zaèíná konopí a jeho produk-
ty legálnì používat v lékaøství. Konopí 
není panaceum, ale vzhledem k tomu, že 
kanabinoidní receptory patøí k nejvíce 
rozšíøeným receptorùm v lidském orga-
nizmu, byl tak objasnìn rozsah tolika ne-
mocí, které lze dnes léèit konopím. I když 
v souèasné dobì je konopí používáno 
prakticky pouze v paliativní léèbì (to jest 
v léèbì, kdy odstraòujeme nepøíjemné 
symptomy nemoci, zatímco nemoc stále 
postupuje kupøedu), je velkou nadìjí, že 
se v budoucnu bude používat i v léèbì 
kauzální (to jest v léèbì, kdy se léèí choro-
ba a pacientùv zdravotní stav se zlepšuje). 
Je ovšem tøeba si uvìdomit, že každý èlo-
vìk je genetický unikát a že to, co je zdra-
vé pro jednoho, nemusí být zdravé pro 
druhého a co pomáhá jednomu, nemusí 
pomoci druhému. S tím se samozøejmì 
pojí ještì øada dalších kritérií (vìk, pohla-
ví, zdravotní stav, stadium nemoci, pou-
žitá odrùda konopí atd.). Znamená to, že 
ne všechny nemocné konopí (i kdyby bylo 
sebeléèivìjší) vyléèí. Nìkomu nepomùže, 
nìkomu zdravotní stav mírnì èi podstat-
nì zlepší a nìkoho i zcela vyléèí.

Za symptomy nìkterých chorob 
mùže být zodpovìdná hypofunkce èi 
dysregulace endokanabinoidního systé-
mu. Ten mohou ovlivòovat rùzné syn-

tetické látky (agonisté, antagonisté), ale 
take látky obsažené v léèebném konopí. 
Paliativní léèba nemoc sice neléèí, ale 
spolehlivì odstraòuje její negativní sym-
ptomy, které výraznì zkvalitòují nejen 
život pacienta, ale následnì i jeho rodiny. 
K jeho použití v kauzální léèbì nemáme 
v souèasnosti klinické studie, ale jistì 
bude pøi nìkterých chorobách u nìkte-
rých pacientù pùsobit i tam. Z nemocí, 
pøi kterých se dnes používá léèebné kono-
pí, jehož nìkteré složky pùsobící na kana-
binoidní receptory, mùžeme vyjmenovat 
alespoò nìkteré: nociceptivní, neuropa-
tická èi fantomová bolest, onkologická 
onemocnìní, neurodegenerativní nemoci 
(Parkinsonova nemoc, Huntingtonova 
choroba, Tourettùv syndrom, amyot-
rofická laterální skleróza), roztroušená 
skleróza, Alzheimerova choroba, Cro-
hnova choroba, glaukom, kolitida a tìž-
ká onemocnìní trávicího traktu, svalová 
dystrofie, AIDS, hypertenze, posttrau-
matický stresový syndrom, fibromyalgie, 
cukrovka, závažné poruchy spánku, ast-
ma, kožní choroby aj. Vzhledem k tomu, 
že kanabinoidní receptory patøí k jednìm 
z nejrozšíøenìjších receptorù v lidském 
tìle, není až tak velkým pøekvapením, že 
pùsobí na velké množství chorob.

Tøi typické úèinky v chování po 
kouøení marihuany – povzbuzení chuti 
k jídlu, odstranìní úzkosti a uklidnìní – 

souvisejí s pøítomností kanabinoidních 
receptorù v hypotalamu a limbickém 
systému (ten je zodpovìdný za emoèní 
chování a leží zde koøeny strachu, agrese, 
touhy a radosti). Endokanabinoidy mají 
zøejmì obecnou funkci jako faktory od-
straòující stres.

Aktivní látky v konopí aktivují obran-
né systémy organizmu k èinnosti. Jelikož 
tyto látky z konopí úèinkují souèasnì na 
nìkolik tìlních systémù, je vliv na všech-
ny tyto systémy pomalý. 

Endokanabinoidní systém by mohl 
mít také terapeutické využití pøi léèbì 
nemocí spojených s nepøimìøeným ucho-
váváním nežádoucích vzpomínek nebo 
nepøimìøenými reakcemi na nežádoucí 
stavy, jakými jsou poruchy zpùsobené 
posttraumatickým stresem, stavy úzkosti 
a nìkteré formy chronických bolestí.

Agonisté kanabinoidního receptoru 
CB2 jsou pøíslibem nové tøídy léèiv pro 
tak rùznorodé nemoci, jakými jsou bolest, 
neuroinflamace (zánìtlivé postižení ner-
vové tkánì, které má složku demyelinizaè-
ní a neurodegenerativní), imunosuprese 
(stav snížené imunity) a osteoporóza.

Agonisté CB1/CB2 receptorù mohou 
samozøejmì vyvolávat u pacientù nežá-
doucí úèinky a mnoho z nich je pravdì-
podobnì zpùsobeno spíše aktivací cen-
trálních CB1 receptorù nežli CB2 nebo 
periferálními CB1 receptory.

Obr. 4:  Rozdílná kanabinoidní signalizace u pøemìnìných (gliomových) a nezmìnìných (astrocytù) gliových 
bunìk (Guzmán, 2003; upraveno autorem). U gliomových bunìk kanabinoidy vyvolaná akumulace ceramidu 
inhibuje Akt kinázu a vyvolává apoptózu, zatímco u normálních astrocytù kanabinoidy aktivují Akt kinázu 
a zabraòují ceramidem vyvolanou inhibici Akt kinázy, èímž podporují pøežití.
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FAAH je zodpovìdná za hydrolýzu 
anandamidu a N-acyletanolamidù. Ge-
netické odstranìní èi farmakologická 
inaktivace FAAH vykazují místní zvýše-
ní hladiny anandamidu, což hraje roli 
napø. v modulaci bolesti a neurodegene-
rativních poruch. I když endokanabino-
idy jsou svým úèinkem podobné kanabi-
noidùm, jsou jejich úèinky v organizmu 
slabé, neboś jsou v nìm rychle svými 
enzymy (FAAH a MAGL), které je hyd-
rolyzují, metabolizovány. Proto vývoj 
inhibitorù tìchto enzymù by mohl zvý-
šit hladinu endokanabinoidù v mozku 
a v periferiích a nebylo by k tomu zapo-
tøebí používat konopí. 

Mùžeme nalézt podobnosti mezi 
imunitním systémem, jehož úkolem je 
ostraha pøed útokem na bázi proteinù, 
a endokanabinoidním systémem s jeho 
dùležitostí v neuroprotekci. Imunitní 
systém zpùsobuje za urèitých podmínek 
škody. Kanabinoidy mohou být podobnì 
nežádoucí, pokud jsou v organizmu ne-
zvanými hosty.

Naše tìlo má proti proteinùm (mikro-
bùm, parazitùm atd.) vynikající ochran-
ný systém. Mùžeme pøedpokládat, že si 
vytvoøilo ochranný systém proti jiným 
poškozením? Vìøíme, že ano: endogenní 
kanabinoidní systém je souèástí ochrany 
proti rùzným poškozením od neuropro-
tekce pøi poranìní mozku pøes zánìt až 
po osteoporózu. 

U savcù jsou endokanabinoidy mimo 
jiné zapojeny v nervové, kardiovaskulár-
ní, metabolické, rozmnožovací a imu-
nitní èinnosti. Je také známo, že endo-
kanabinoidy vykazují antiproliferativní 
úèinky na celou øadu nádorových bunìk 
vèetnì rakoviny prsu, mozku, kùže, štítné 
žlázy, prostaty a tlustého støeva.

Jelikož kanabinoidní receptory jsou 
zakódovány v našich genech, je kanabi-
noidní farmakogenomika (studium zá-
vislostí mezi léèebnou odpovìdí pacien-
ta na podaný lék a jeho genetickou in-
formací) pøíslibem u poruch spojených 
s genetickými rizikovými faktory endo-
kanabinoidního systému. Zatímco naše 
souèasné znalosti o farmakogenomice 
jsou dosud v plenách, bude brzy možné 
léèbu kanabinoidy s ohledem na geno-
typ jednotlivce optimalizovat, abychom 
u daného pacienta dosáhli co nejvyššího 
léèebného úèinku a co nejmenších ved-
lejších úèinkù. Znalosti týkající se role 
farmakogenetiky v jednotlivých reakcích 
na konopí, kanabinoidy a endokanabi-
noidy bude možné využít ke snížení psy-
choaktivity. Pokroky v oblasti genomiky 
kanabinoidù nám nabízejí nový pohled 
na genetickou rùznorodost a mutace 
u rùzných složek endokanabinoidního 
systému, který prohlubuje naše možnosti 
urèení pacientù, u kterých léèba kono-
pím bude úèinná právì díky jejich gene-
tickému kódu. Identifikace genetických 

variant a biomarkerù je do budoucna 
další léèebný cíl v oblasti léèby daného 
pacienta. Diagnóza a léèba bude moci být 
„ušita“ pøímo na unikátní genetický kód 
daného pacienta. 

Literatura
Devane WA, Dysarz FA. III, Johnson M. R., 
Melvin L. S., Howlett A. C.: Determination and 
characterization of a cannabinoid receptor in 
rat brain. Mol. Pharmacol. 34, 605-613 (1988).

Devane WA, Hanuš L, Breuer A, Pertwee RG, 
Stevenson LA, Griffin G, Gibson D, Mandelba-
um A, Etinger A, Mechoulam R. Isolation and 
structure of a brain constituent that binds to the 
cannabinoid receptor. Science 258, 1946-1949 
(1992).

Gaoni Y, Mechoulam R. Isolation, structure, 
and partial synthesis of an active constituent 
of hashish. J. Amer. Chem. Soc. 86, 1646-1647 
(1964).

Munro S, Thomas KL, Abu-Shaar M. Molecu-
lar characterization of a peripheral receptor for 
cannabinoids. Nature 365, 61-65 (1993).

Šantavý F. Notes on the structure of cannabi-
diol compounds (absolute configuration). Acta 
Univ. Olomuc., Fac. Med. 35, 5-9 (1964).



Revue Èeské lékaøské akademie  8/2012

Pøehledné èlánky / Reviews

13

Kanabinoidy patøí mezi nejvíce užívané 
návykové látky a dle UNODC (United 
Nations Office on Drugs and Crime) 
prùmìrnì 4 % dospìlé populace alespoò 
jedenkrát roènì konzumují marihuanu. 

Kanabinoidy je spoleèný název pro 
C21 bioaktivní látky z Cannabis sativa, 
mezi hlavní kanabinoidy patøí kanabi-
nol, canabidiol, a tetrahydrocanabinol. 
Chemicky jde o deriváty dibenzopyrenu 
nebo monoterpenoidù. Cannabis sativa 
obsahuje více než 420 chemických slou-
èenin, z nichž nejdùležitìjší jsou: Δ9-te-
trahydrocannabinol (Δ9-THC), hlavní 
psychoaktivní látka, Δ8-tetrahydrocanna-
binol (Δ8-THC), cannabinol (CBN) a can-
nabidiol (CBD). Kanabinoidy jsou feno-
lické lipofilní látky, èímž je dána jejich 
dlouhodobá akumulace zejména v nervo-
vém systému a tukové tkáni. THC se hro-
madí v tukové tkáni a rychle pøestupuje 
pøes hematoencefalickou bariéru, kde se 
koncentruje v limbické oblasti a senzo-
rimotorických strukturách mozku. Jeho 
koncentrace v mozku je 3–6krát vyšší než 
v krvi.

THC je hlavní psychoaktivní složkou 
Cannabis sativa odpovìdnou za rozvoj 

psychických zmìn podobných tìm, které 
se projevují v prùbìhu psychózy (psycho-
mimetický efekt). Inhalace kanabinoidù 
má témìø bezprostøední vliv na centrální 
nervový systém. Perorální podání zpù-
sobuje v porovnání s inhalací pozdìjší 
nástup úèinku i jeho prodloužený efekt. 
Úèinnost je nižší o cca o 25–30 % dávky 
inhalaèní. Kanabinoidy jsou užívány ze-
jména ve formì hašiše, hašišového oleje 
a marihuany. Prožitky euforie, relaxace, 
zesílené sluchové a zrakové vnímání zpù-
sobené marihuanou jsou témìø výhradnì 
dùsledkem jejího vlivu na kanabinoidní 
receptory v mozku. Podobnì jako v pøí-
padì opioidù, které se vážou pøímo na 
receptory pro endorfiny, se kanabinoid-
ní receptory vážou na jejich specifickou 
molekulu – anandamid. Anandamid se 
podílí na ovlivnìní nálady, pamìti, chuti 
k jídlu, bolesti, poznávání a emocí. THC 
také zvyšuje dopamin uvolnìný kompen-
zací inhibièního úèinku GABA neuronù. 
Chronická konzumace kanabinoidù by 
mohla zpùsobit destrukci nìkterých re-
ceptorù neuronù mozku, vyvolávajících 
poruchy pozornosti, pamìti a zhoršené 
schopnosti se uèit. 

Marihuana je název pro smìs suše-
ných listù a kvìtù, má øadu slangových 
názvù – jako tráva, joint, hulení. Nej-
èastìji se užívá jako cigareta, ale kouøí 
se též prostøednictvím vodní dýmky èi 
klasické dýmky, pøípadnì s využitím 
vaporizéru. Marihuana se dá spaøit, pøi-
dat do nápojù, jídel, alkoholù. Typická 
cigareta pøipravená z venkovnì pìstova-
ných rostlin u nás obsahuje 1–3 % THC. 
Stále více se prosazujícím domácím 
pìstováním (hydroponní technologie) 
se pak dociluje vyššího obsahu THC. 
V øadì zemí se také užívá hašiš – suše-
ná pryskyøice sebraná z rostlin, která se 
též kouøí, dosahuje hodnot okolo 20 % 
THC; olej z hašiše mùže obsahovat až 
50 % THC. 

Kanabinoidy se vstøebávají inhalací 
bìhem minut, vrcholová plazmatická 
koncentrace THC bývá okolo 10. mi-
nuty (3–15 min.) po ukonèení kouøe-
ní. Nejvyšší plazmatická koncentrace 
závisí na dávce, napøíklad pøi kouøení 
marihuanové cigarety s obsahem 1,75 % 
THC je vrcholová koncentrace pøibliž-
nì 85 ng/ml. Koncentrace v krvi rychle 
klesá na hodnotu 10 % vrcholové kon-
centrace za 1–2 hodiny po ukonèení 
kouøení. Rychlý pokles je dán distribucí 
do tkání, jako je nervový systém, tuková 
tkáò a svaly, kde se THC akumuluje. 

Pøi požití kanabinoidù se psychoak-
tivní úèinky mohou projevit za 1–3 ho-
diny. THC je nestabilní v kyselém pro-
støedí žaludku a pouze 5–20 % požitého 
THC se dostává do systémové cirkulace. 
Plazmatický vrchol bývá mezi 2.–4. ho-
dinou po požití, ale mùže být také až po 
6 hodinách v závislosti na požité stravì. 
Celkový poloèas odbourávání kanabi-
noidù je okolo jednoho dne; u chronic-
kých kuøákù 3–5 dní. Není popisován 
rozdíl farmakokinetiky u mužù a žen. 

Biochemické stanovení produktù 
metabolizmu kanabinoidù
prof. MUDr. Tomáš Zima, DrSc., FCMA

Univerzita Karlova v Praze, 1. lékaøská fakulta a Všeobecná fakultní nemocnice, Ústav lékaøské 
biochemie a laboratorní diagnostiky, Praha

Biochemical determination of cannabinoid metabolites 

Souhrn
Kanabis je užíván již od starovìkých spoleèností až do souèasnosti jako nelegální droga 
a lék. Kanabinoidy jsou bioaktivní substance z Cannabis sativa a jejich hlavní slouèenina 
je Δ9-tetrahydrocannabinol (Δ9-THC). 
Tyto molekuly jsou mìøeny s použitím imunoanalytických technik a chromatografie 
v krvi, v plazmì, ve slinách a ve vlasech.

Summary
Cannabis is used from ancienit society to present days as illegal drugs and medicine. 
Cannabinoids are bioactive substance from Cannabis sativa and main compound is 
Δ9-tetrahydrocannabinol (Δ9-THC). 
These molecules are measured using immunoanalytical techniques and chromatogra-
phy in blood, plasma, saliva and hair.
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Po vstøebání a distribuci do lipofil-
ních tkání následuje pomalá redistribuce 
THC do krve a jaterní eliminace. Je meta-
bolizován jaterním mikrosomálním oxi-
daèním systémem P450, zejména THC je 
extenzivnì metabolizován na øadu látek, 
z nichž vìtšina je neaktivních. Hlavní 
metabolit v moèi je 11-nor-Δ9-tetrahyd-
rokanabinol-9 karboxylová kyselina 
(THC-COOH) a její konjugát s kyselinou 
glukuronovou. Poloèas rozpadu po intra-
venózním podání THC se pohybuje mezi 
1,5–57 hodinami. Za 72 hodin po požití 
je pøibližnì 15 % THC vylouèeno moèí 
a cca 50 % stolicí. Pøibližnì 80–90 % THC 
je z tìla vylouèeno do 5 dní. 

Kanabinoidy patøí mezi návykové 
látky, které mohou nepøíznivì ovlivnit 
chování èlovìka nebo jeho ovládací èi 
rozpoznávací schopnosti. Pøi posuzová-
ní ovlivnìní drogou je situace mnohem 
složitìjší než pøi posuzování ovlivnìní al-
koholem, neboś se jedná o více úèinných 
látek a také úèinky drogy jsou velmi in-
dividuální. Vztáhnout pøepoèet koncen-
trace k dobì konzumace, jako u alkoholu, 
je v podstatì nemožné vzhledem k neli-
neární farmakokinetice a také dalším fak-
torùm (množství tukové tkánì, chronic-
ká závislost atd.). Kvantifikace koncen-
trace látek nemá èasto pøímou korelaci 
s úèinkem na organizmus. 

Stanovení kanabinoidù
Pøi stanovení cizorodých látek se v toxi-
kologii respektuje hledisko analytické 
(správná metoda, nejistota mìøení) a hle-
disko interpretaèní (správné posouzení 
nálezu), v pøípadì prokázání kanabi-

noidù, napø. vliv pasivního kouøení nebo 
možnost dlouhodobé akumulace v orga-
nizmu. 

Stanovení kanabinoidù je dáno jejich 
biologickými vlastnostmi a jejich meta-
bolizmem v lidském organizmu. Mohou 
být stanoveny v moèi, plazmì, slinách èi 
vlasech. Nejèastìjším a nejvhodnìjším 
materiálem pro vyšetøení je moè. Pro prù-
kaz akutního pùsobení drogy je vhodné 
vyšetøení v krvi. Pro vyšetøení moèi se 
užívá vhodná nádobka (zkumavka), do 
laboratoøe je nutné odeslat alespoò 10 ml 
moèi. Pøi vyšetøování vzorkù moèi je nut-
né zabezpeèit, že odebraná moè patøí 
skuteènì dané osobì, že se nejedná o cizí 

vzorek, pøípadnì odebraný materiál ne-
byl znehodnocen pro analýzu. Je doporu-
èena pøítomnost další osoby pøi získávání 
vzorku moèi. 

Krev se odebírá do zkumavky bez se-
paraèního gelu s protisrážlivým èinidlem 
pro vyšetøení v plazmì. Pro vyšetøení 
v séru je nutno používat zkumavky bez 
pøídavných látek a separaèního gelu. Ne-
vhodné je používání zkumavek se siliko-
novým uzávìrem nebo uzávìrem z mìk-
èených plastù vzhledem k sorpci látek 
na tyto materiály. Používají se speciální 
zkumavky pro odbìr na stopové prvky 
a drogy (tmavì modrý uzávìr). Vyšetøení 
ze slin se provádí pomocí speciálních od-
bìrových setù. 

Vzorek je vhodné v laboratoøi zpra-
covat do dvou hodin po odbìru, ideální 
transport je v ledové tøíšti. Stabilita THC 
v plazmì i v séru je 72 hodin pøi teplotì 
-20 °C a pøi stejné teplotì až 1 rok v moèi, 
pokud je ve sklenìné nádobce. Kanabi-
noidy podléhají oxidaci a i v odebraném 
vzorku nastává postupná sorpce na plas-
tové stìny zkumavky. 

Analytika
Základní testem pro screening THC je 
imunoanalytické stanovení a pro konfir-
maci pozitivních nálezù se používá vy-
šetøení plynovou chromatografií s hmot-
nostní detekcí (GC-MS). Pro stanovení 
je možno použít celou øadu imunoche-
mických metod stanovení – FPIA, ELISA, 
EMIT, RIA nebo LIA. Z chromatografic-
kých metod se používá též tenkovrstevná 
chromatografie, plynová chromatografie, 
pøípadnì mikroèipová analýza. 

Obr. 1: Testovací systém na drogy ze slin a moèi. 

Obr. 2: Cílené analýzy GC – MS potvrzení kanabinoidù.
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EMIT test je kvalitativní test v moèi 
èasto používaný pro screeningová vyšetøe-
ní a identifikuje hlavní metabolity THC. 
U imunochemických metod mùže nastá-
vat interference stanovení napø. s neste-
roidními antiflogistiky (ibuprofen).

Imunoanalytická stanovení se pou-
žívají pro odlišení vzorkù pozitivních od 
negativních a u pozitivních nálezù musí 
následovat vyšetøení pøesnou a citlivou, 
nejèastìji chromatografickou metodou 
(napø. GC-MS). 

THC je metabolizován na øadu lá-
tek, z nichž vìtšina je neaktivních. Hlav-
ní metabolit v moèi je 11-nor-Δ9-tetra-
hydrokanabinol-9-karboxylová kyselina 
(THC-COOH). Tato látka se používá pro 
kalibraci imunochemických metod, 
i když existuje zkøížená imunoreaktivita 

i s dalšími metabolity THC pøi stanove-
ní. Koncentrace THC zjištìná imunoche-
mickými metodami bývá 1,5× až 8× vyšší 
než následná koncentrace THC-COOH 
zjištìná metodou GC-MS. Z tìchto dùvo-
dù je vhodnìjší uvádìt u imunochemic-
kých stanovení, že se jedná o koncentraci 
THC-COOH ekvivalentù. Výsledky imu-
nochemického stanovení mohou být in-
terpretovány pøi pozitivním nálezu tak, že 
daná osoba požila marihuanu v nedávné 
minulosti, avšak bez vztahu k dobì poži-
tí (dny i týdny), a tedy napø. i k pøípadné 
míøe ovlivnìní psychiky v dobì odbìru. Pøi 
vyšetøení v moèi je vhodné vzhledem ke 
zmìnám množství tekutin a tvorbì moèi 
vyjadøovat koncentraci THC-COOH pøe-
poètenou na koncentraci kreatininu. 

Za pozitivní screening se pøi imuno-
analytickém stanovení považuje pøítom-
nost metabolitù THC v moèi (oznaèo-
vaných jako THC-COOH ekvivalenty) 
hodnota 50 ug/l a ve slinách hodnota 
vyšší než 12 ug/l. 

Prùkaz metabolitù THC v moèi je 
možný v podstatnì delším intervalu, pøi 
chronické konzumaci je i po nìkolika 
týdnech. Je to dáno lipofilicitou THC 
a jeho ukládáním v tucích. Koncentrace 
THC ve venózní krvi nedostateènì odrá-
ží koncentraci THC v mozku. 

Vzhledem k pomalému uvolòová-
ní THC z tkání je test v moèi pozitivní 
(> 20 ug/l) za 2–7 dní u málo frekvent-
ních kuøákù, u nìkoho ale i za 10 dní po 
vykouøení cigarety. Po vykouøení jednoho 
jointu bývá koncentrace okolo 200 ug/l. 
Chroniètí kuøáci marihuany mají pozitiv-
ní nález v moèi za 4–6 týdnù po zahájení 
abstinence. Popsány byly i pøípady poziti-
vity po dvou mìsících abstinence. 

Diskutuje se možnost pozitivity tes-
tù u „pasivní inhalace“ u osob, které 
jsou ve spoleènosti kuøákù marihuany. 
Tyto pøípady byly popsány za velmi oje-
dinìlých a málo bìžných situací. Pasiv-

ní inhalace dosahuje hodnot do 10 ug/l 
THC-COOH v moèi. Proto také cut-off 
– rozhodovací limit je nastaven na vyšší 
koncentrace (50 ug/l), aby byl tento fak-
tor eliminován. 

Pozitivní screeningový test musí být 
potvrzen konfirmaèním testem, kte-
rým bývají chromatografické techniky, 
nejèastìji GC/MS. Za pozitivní nález je 
hodnocena koncentrace 11-nor-Δ9-tetra-
hydrokanabinol-9-karboxylové kyseliny 
(THC-COOH) v moèi 15 ug/l a vyšší. Kva-
litativní testy neprokazují závažnost into-
xikace kanabinoidy èi stupeò expozice.

Uvedené doporuèené rozhodovací li-
mity platí pro USA, v Èeské republice ne-
existuje žádná norma, která by popisovala 
èi rozlišovala hladinu nalezených kanabi-
noidù v biologickém materiálu jako hod-
notu pod urèitý detekèní limit (cut-off). 
Tuto hodnotu mají nastavené jednotlivé 
laboratoøe pro provádìné metodiky sta-
novení. Nález psychoaktivní látky v krvi, 
napøíklad u øidièù, znamená vždy poruše-
ní zákona napø. o silnièním provozu. V ÈR 
neexistuje hranice pro nezpùsobilost øídit 
motorové vozidlo – na rozdíl od Nìmec-
ka èi Švýcarska. V Nìmecku pro prùkaz 
požití kanabinoidù se považuje prùkaz 
THC-OH, který se objevuje v krvi za cca 
10 minut a pøetrvává asi 5–6 hodin. Od-
borná spoleènost doporuèuje, aby vždy pøi 
možném ovlivnìní návykovou látkou bylo 
provedeno stanovení koncentrace dané 
látky v krvi, protože z nálezu v moèi se 
nelze vyjadøovat k aktuálnímu možnému 
ovlivnìní. V ÈR probíhá odborná diskuze 
o stanovení analytických hranic pozitivity 
(cut-off) pro individuální psychoaktivní 
látky v krvi èi séru (pro alkohol je tato 
hodnota stanovena na 0,2 g/l). Tato nor-
ma je napøíklad uzákonìna v Belgii, Nì-
mecku, Švédsku Finsku a dalších zemích.)
Použitá literatura u autora.
Podpoøeno projektem 
RVO-VFN 64165/2012.

Tab. 1: Používané rozhodovací limity (cut-off) v USA, hodnota v séru/plazmì pro pozitivní nález drog dle 
silnièního zákona v Nìmecku. 

Moè ug/l Sérum plazma 
ug/l

Sliny ug/l Pot ng/
patch

Vlasy pg/
mg

Screening 

THC metabolity 
(THC-COOH) 50 12(vèetnì 

THC) 4 1

Konfirmace

THC 1 2 1

THC metabolity 15 0,05

Obr. 3: Pøemìna Δ9-tetrahydrocannabinolu 
(Δ9-THC) na kyselinu tetrahydrokanabinolovou 
(THC-COOH).
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Úvod 
Užívání konopných drog mezi mládeží je 
nejen v Evropì a Spojených státech stá-
le aktuální a vážný problém. Prevalence 
užívání v posledním mìsíci dosáhla napø. 
v roce 2009 v populaci 12letých a star-
ších v USA hodnoty 16,7 %, v populaci 
12–17letých 7,3 %. Studie ESPAD (Euro-
pean School Survey Project on Alcohol 
and Other Drugs) ukazuje, že užívání ko-
nopí je i nadále na vzestupu. Celoživotní 
prevalence užívání konopných drog mezi 
15–16letými se v roce 2007 v evropských 
zemích pohybovala mezi 3–45 % a pre-
valence v posledním mìsíci mezi 1–18 %. 
Také jiné studie, zamìøené na užívání 
drog mladistvými, vykazují výsledky kon-
zistentní se studií ESPAD. Podle studie 
HBSC (The Health Behavior in School-
-aged Children) je nejvíce užívanou nele-
gální látkou mezi 15letými cannabis. Cel-
kem 18 % patnáctiletých užilo nìkdy v ži-
votì cannabis (21 % chlapcù a 16 % dívek). 
Èeská republika je ve srovnání s ostatními 
evropskými zemìmi jednou z nejvíce za-
sažených zemí co do užívání konopných 
drog, spolu se Švýcarskem a Velkou Bri-
tánií. Užívání konopí je zde dlouhodobì 
na velmi vysokých hodnotách a trend mír-
ného nárùstu je stále patrný. Celoživotní 
prevalence užívání konopných drog v po-
pulaci 16letých se mezi lety 1995 a 2007 
více než zdvojnásobila (z 22 % v roce 1995 
se zvedla na 45 % v roce 2007). Podobná 
situace je také u prevalence užívání v po-
sledních 30 dnech (ze 7 % v roce 1995 se 
zvýšila na 18 % v roce 2007). Pokud jde 
o pravidelné užívání, zejména v popula-
ci mladých dospìlých, kde odhadujeme 
prevalenci v ÈR v této skupinì v rozmezí 
200–400 tisíc uživatelù, pak právì tato 
skupina pøedstavuje potenciálnì nejvìtší 
riziko též pro klinické komplikace, jako 
je závislost apod. V této souvislosti bude 

Konopné drogy z hlediska rizika závislosti 
doc. MUDr. Michal Miovský, Ph.D.1

spoluautoøi: MUDr. Petr Popov1, MUDr. Jiøí Dvoøáèek2

1) Univerzita Karlova v Praze, 1. lékaøská fakulta a Všeobecná fakultní nemocnice, 
Klinika adiktologie, Praha

2) Psychiatrická léèebna Èervený Dvùr 

Cannabinoids and drug dependence

Souhrn
Závislost na konopných drogách je klinicky definovaným stavem, aèkoli praktický vý-
znam je u této skupiny látek menší než napø. u opioidù nebo alkoholu. Projevy syn-
dromu odnìtí drogy jsou konsenzuálnì definovány jako stavy podráždìnosti, nervozi-
ty a tenze, ztráty chuti k jídlu a mírným snížením hmotnosti, neklidem a roztìkaností, 
problémy se soustøedìním a poruchami spánku. V naprosté vìtšinì pøípadù jsou tyto 
stavy pomìrnì lehké ve srovnání s odvykacími stavy vyvolanými jinými návykovými 
látkami a až na výjimky nevyžadují žádnou specifickou farmakoterapeutickou inter-
venci. Odvykací stav se u pravidelného dlouhodobého uživatele (tj. uživatele apliku-
jícího drogu minimálnì ve frekvenci 4× týdnì nebo více po dobu minimálnì jednoho 
mìsíce – èastìji je však výskyt popsán u pøípadù užívání v délce nìkolika let) mùže pro-
jevit bìhem pøibližnì 2 dnù s vrcholem obvykle mezi 2.–6. dnem po vysazení. Vìtší èást 
dnes známých a popsaných symptomù manifestujících se v rámci syndromu odnìtí 
se upravuje v prvních 14 dnech po vysazení, nejdéle pøibližnì do mìsíce. Z hlediska 
prevalence se mùže klinicky rozeznatelná a diagnostikovatelná závislost vyskytovat 
pøibližnì u 10–20 % pravidelných uživatelù. Odhady výskytu závislosti èi samotného 
syndromu odnìtí pro skupiny užívající konopí s nižší frekvencí jsou víceménì sporné 
díky velmi øídkému výskytu, a pøestože nelze pochybovat o tom, že se zde pøípady 
závislosti mohou objevit, je na místì zvážit vliv jiných intervenujících faktorù. Tato 
skupina uživatelù obvykle pomoc vyhledává pro akutní problémy (napø. úzkostné 
a/nebo panické stavy vyvolané akutní intoxikací), depresivní reakce v rámci intoxikací 
vyvolaného stavu, pøípadnì stavy zmatenosti s nìkdy až psychotickou hloubkou èi 
pøímo dekompenzace do psychotického stavu u predisponovaného jedince. 
Klíèová slova: konopné drogy, závislost, odvykací stav, adiktologické komplikace

Summary
Cannabis dependence is a clinically defined condition, although its practical impact 
is less significant than that of other substances such as opioids and alcohol. By con-
sensus, the signs of cannabis withdrawal syndrome have been defined as including 
irritability, nervousness, tension, a loss of appetite and a slight decrease in weight, 
agitation and restlessness, difficulty in concentrating, and sleep disorders. In compa-
rison to withdrawal states associated with other substances, these conditions mostly 
have a rather moderate course and, in the vast majority of cases, require no pharma-
cological treatment. A regular long-term user (i.e. one using the drug at least four 
times per week over a period of at least one month; however, the occurrence of can-
nabis withdrawal is more often described among individuals who have been using 
for several years) may experience withdrawal after abstaining within approximately 
2 days, with it reaching its peak between the second and the sixth day. The majority of 
the currently known and described symptoms manifesting themselves in withdrawal 
tend to subside within 14 days, or, at a maximum, one month after abstaining from 
the drug. In terms of prevalence, clinically manifested and diagnosed dependence 
may occur in approximately 10-20% of regular users. Any estimates of the incidence 
of cannabis dependence or the respective withdrawal syndrome among user groups 
showing lower-frequency cannabis consumption are generally disputable given its rare 
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bezpochyby zajímavé sledovat v dalších 
letech trend žádostí o léèbu (indikátory 
First Treatment Demand a Treatment De-
mand), kde lze oèekávat zhoršení situace. 
Na stranu druhou je však také tøeba kritic-
ky konstatovat, že souèasný stav diagnos-
tiky a evidence je v natolik špatném stavu, 
že diferenciálnì diagnostické závìry a stav 
údajù, napø. ÚZIS, jasnì ukazují svoji 
nespolehlivost a nekonzistenci. Èasto se 
stává, že dùsledky zpùsobené užíváním ji-
ných substancí èi dalšími komorbiditami 
jsou vydávány za dùsledky užívání konop-
ných drog, aèkoli pro takové kauzální spo-
jení chybí prùkazná evidence. Za klíèové 
pro daný problém tedy považujeme strikt-
ní dodržování diagnostických kritérií, peè-
livé sestavení a popis klinického obrazu 
a celkového psychosociálního kontextu 
života pacienta. 

Závislost na konopných drogách
Závislost na konopných drogách (F 12.2) 
patøí mezi frekventovanì diskutované fe-
nomény po dlouhá desetiletí. Je zøejmé, že 
množství nálezù studií realizovaných na 
subhumání úrovni poskytuje velmi detail-
ní a kvalitní pohled na tuto problematiku. 
Souèasnì je ale také zøejmé, že klinický vý-
znam nìkterých tìchto nálezù je relativnì 
malý, neboś závislost v žádném ohledu ne-
patøí mezi dominantní problémy/kompli-
kace spojené s užíváním konopných drog. 
Znaèné množství studií v této oblasti spí-
še ukazuje, jak obrovský zájem konopné 
drogy vzbuzují a kolik prostøedkù bylo 
vynaloženo na jejich výzkum. Množství 
a kvalita provedených studií v této oblasti 

tak èasto zastiòují jiné oblasti adiktologic-
kého výzkumu. Závislost je v tomto šir-
ším rámci jen jeden z klíèových konceptù 
oboru adiktologie a souèasnì samozøejmì 
jeden z klíèových fenoménù spojených 
s diskuzí o klinických a klinicko-farmako-
logických konsekvencích užívání konop-
ných drog. 

Jack Henningfield v roce 1994 provedl 
pomìrnì velmi dùmyslnou a zajímavou 
studii, ve které se pokusil o porovnání „zá-
vislostního potenciálu“ konopných drog 
s jinými návykovými látkami. Jeho studie 
spoèívala v pøísném rozdìlení a operacio-
nalizaci nìkolika klíèových fenoménù, pro 
jejichž posuzování vytvoøil šestibodové 
škály. Syndrom odnìtí, toleranci a závis-
lost jsme charakterizovali døíve v textu. 
Kromì nich Henningfield použil také 
koncept „intoxikace“ charakterizující 
míru, do jaké je daná látka schopna (v zá-
vislosti na dávce) mìnit kognitivní a dal-
ší psychické funkce uživatele. Posledním 
jeho užitým kritériem byla „nutkavost“, 
tedy potenciál dané látky vyvolat u uživa-
tele nutkání k opakovanému požití, když 
oslabují její úèinky. Celkem se tedy jednalo 
o hodnocení závažnosti symptomù v pìti 
oblastech: syndrom odnìtí, tolerance, zá-
vislost, nutkavost a intoxikace. Posuzo-
vány byly látky: nikotin, alkohol, kofein, 
heroin, kokain a konopí (viz tab. 1). 

Pøi vzájemném srovnání mají konopné 
drogy v celkovém indexu závažnosti zá-
vislostních charakteristik („závislostní 
potenciál“) nejblíže ke kofeinu a obì látky 

jsou zøetelnì velmi vzdálené od ostatních 
návykových látek. S velkým odstupem 
jsou následovány nikotinem a kokainem 
a až poté následuje alkohol a za ním 
heroin. Toto bezpochyby provokativní 
srovnání však naznaèuje mnohá zásadní 
témata nejen z hlediska hodnocení sa-
motného závislostního potenciálu, ale 
pøedevším z hlediska širších konsekvencí 
užívání konopí. Jinými slovy to potvrzuje 
již v úvodu zmínìný fakt, že závislost na 
konopí není klinicky a epidemiologicky 
zdaleka tak významná, jako jiné zdravot-
ní, sociální èi kriminologické konsekvence 
užívání této skupiny látek. Je též dobrým 
podnìtem k zamyšlení nad sdílenými bìž-
nì rozšíøenými stereotypy v hodnocení 
škodlivosti uvedené skupiny návykových 
látek. 

Návykový potenciál konopných drog 
lze nahlížet z více pohledù, jedním z klíèo-
vých je pøípadná podobnost úèinku kono-
pí na mozkový systém odmìny s úèinkem 
dalších návykových látek. Neurobiologic-
ké aspekty efektu konopí mohou napo-
vìdìt i v dalších otázkách – napø. v otázce 
vztahu kanabinoidù a jiných drog, respek-
tive v otázce pøípadné zkøížené toleran-
ce s jinými drogami. V našem kontextu 
si neurobiologický pohled všímá pouze 
vztahu biologické látky (kanabinoidù) 
a biologického substrátu – mozku (pøes-
nìji tìch èástí mozku, které se pravdìpo-
dobnì podílejí na vzniku závislosti) a od 
ostatních aspektù odhlíží. Doplòme, že 
na tomto místì budeme odhlížet i od pù-
sobení kanabinoidù na jiné èásti mozku, 
než jsou systémy funkènì spojené se sys-
témem odmìny. Dominujícím neurobio-
logickým modelem drogové závislosti je 
v souèasnosti stále dopaminová hypotéza, 
podle které je odmìòující efekt drog závis-
lý na èinnosti mesolimbického dopami-
nergního systému. Oblasti mozku, které 
se uplatòují pøi bezprostøedním „odmì-
òujícím“ efektu drog, pøi odvykacím stavu 
i pøi chronickém užívání a vzniku závis-
losti, jsou struktury øazené spoleènì do 

Tab. 1: Hodnocení závažnosti vlivu vybraných návykových látek v pìti hodnocených oblastech prostøednictvím šestibodové škály (volnì dle Henningfielda, 1994). 
1 = nejvíce závažné projevy, 6 = nejménì závažné projevy.

Návyková látka Syndrom odnìtí Nutkavost Rozvoj tolerance Celková závislost Vliv intoxikace CELKEM

nikotin 3 4 2 1 5 15

alkohol 1 3 3 4 1 12

kofein 5 6 5 5 6 27

heroin 2 2 1 2 2 9

kokain 4 1 4 3 3 15

konopí 6 5 6 6 4 27

occurrence, and while it is beyond doubt that cases of dependence may be experienced 
among such users, other intervening factors should be considered. This group of users 
generally seeks help for acute problems (such as anxiety and/or panic states caused by 
acute intoxication), depressive reactions to an intoxication-induced condition, states 
of confusion, sometimes even of a psychotic nature, or psychotic decompensation in 
individuals thus predisposed.
Key words: cannabis, dependence, withdrawal, syndrom, drug treatment complications 
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systému odmìny, jehož klíèovou funkèní 
a anatomickou strukturou je oblast nucle-
us accumbens (dále jen NAcc), kde podání 
drogy zvyšuje výdej dopaminu. Základní 
anatomickou osu systému odmìny tvoøí 
propojení oblastí ventrální tegmentální 
arey (dále jen VTA) s NAcc a odtud dále 
do prefrontálního kortexu. Dopaminer-
gní projekce z VTA smìøuje i do dalších 
vesmìs limbických oblastí – do tuber-
culum olfactorium a amygdaly. NAcc je 
èasto chápáno jako ventromediální pro-
dloužení striata (v literatuøe je NAcc èasto 
nazýváno ventrálním striatem). NAcc zís-
kává silné excitaèní aferenty z limbických 
struktur, jako je prefrontální kortex, hi-
pokampus a amygdala. Pøedpokládanou 
klíèovou funkèní strukturou této oblasti 
je triáda složená z dendritického trnu „tr-
nitého“ neuronu, excitaèního (glutamá-
tové) zakonèení z prefrontálního kortexu 
a hipokampu a inhibièní zakonèení do-
paminových bunìk z VTA – v této triádì 
probíhá dopaminová modulace hlavního 
excitaèního pøívodu do výstupních neu-
ronù. Systém odmìny není izolovanou 
èástí mozkových sítí, je funkènì spojen 
s nìkolika dalšími mozkovými systémy, 
zejména pamìtí, kortiko-thalamo-striatál-
ní smyèkou, stresovými systémy, limbic-
kým systémem a prefrontálním kortexem. 
V úzkém propojení se systémem odmìny 
je zejména ventromediální èást prefrontál-
ního kortexu. Zjednodušenì lze uvést, že 
tato oblast souvisí s vytváøením strategií 
úèelného a snad i dlouhodobì efektivní-
ho chování (v našem kontextu zamìøené-
ho na dosažení odmìny). Ventromediální 
prefrontální kortex je potøebný k zakouše-
ní odmìòujícího èi aversivního charakteru 

podnìtù a pravdìpodobnì zejména k per-
spektivnímu aspektu tìchto podnìtù – pa-
cienti s lézí této oblasti jsou ménì citliví 
k budoucím dùsledkùm takových podnì-
tù a jsou více ovlivòováni bezprostøedními 
hledisky. Se systémem odmìny je funkènì 
propojena i jiná èást prefrontálního kor-
texu – oblast orbitofrontální. Tato èást 
kortexu je èástí dalšího funkènì propoje-
ného systému: kortiko-talamo-striatální 
smyèky.

Rozhodující neuromediátor systému 
odmìny je dopamin. Úlohu dopaminu 
v systému odmìny lze popsat zjednodu-
šenì takto: dopaminergní projekce z VTA 
konèí na GABA-ergních „trnitých“ neuro-
nech v NAcc, zde moduluje jejich neuro-
nální excitabilitu. Tato modulace probíhá 
pravdìpodobnì souèasnì nìkolika me-
chanizmy, pøedpokládaným hlavním me-
chanizmem je informaèní D1 receptor-G 
protein-cAMP-CREB cesta. Popis této 
informaèní vnitrobunìèné cesty je nad rá-
mec možností tohoto textu. Èetné experi-
menty ovšem dokumentují, že na funkci 
systému odmìny a tedy v celém mozko-
vém procesu vzniku závislosti se podílí 
mnoho neuromediátorových systémù dal-
ších, které významnì dopaminergní cestu 
modulují, a že dopaminergní funkce není 
pro vysvìtlení pùsobení drog v mozku do-
stateèná. Jmenujme pro systém odmìny 
další dùležité neurochemické systémy: 

• serotoninergní systém,
• neuropeptidové systémy – zejmé-

na enkefalin, substance P, dynorfin, 
neurotensin,

• glutamátergní systém, 
• noradrenergní systém. 

Relativnì pøechodné behaviorální 

zmìny pøi užívání drog pravdìpodob-
nì vyplývají z pøechodných adaptací ve 
zmínìných neurochemických procesech. 
Dlouhodobé èi trvalé behaviorální zmì-
ny jsou pravdìpodobnì dùsledkem jiné-
ho typu adaptací – strukturálních zmìn, 
napø. v kvalitì neurofilament (s dùsledky 
na axonální transport, kvalitu dendritù 
i velikost neuronu) èi v synaptické konek-
tivitì. Závislost je tak z neurobiologického 
hlediska komplexní víceúrovòovou dysre-
gulací systému odmìny. Neurobiologický 
výzkum odmìòujícího efektu konopných 
drog a tedy i jejich závislostního poten-
ciálu je otázkou posledních pøibližnì 
25 let. Obecným cílem tìchto studií je zjis-
tit, nakolik je pùsobení kanabinoidù na 
mozek kompatibilní s neurobiologickým 
modelem závislosti na ostatních drogách, 
zejména je zkoumán vliv kanabinoidù na 
mesolimbickou dopaminergní transmi-
si, mechanizmy a místo tohoto pùsobení 
a speciálnì pak vztah kanabinoidního sys-
tému k systému opioidovému. 

V souèasnosti je konsensus v tom, že ka-
nabinoidy pùsobí na dopaminovou trans-
misi v systému odmìny, podobnì jako 
ostatní drogy, konkrétnì tím, že zvyšují 
extracelulární hladinu dopaminu v Nacc. 
Ménì jednoznaèný je pohled na zpù-
sob, jakým ke zmìnám v dopaminergní 
transmisi dochází. Kanabinoidy pùsobí 
v mozkových sítích cestou vlastního ka-
nabinoidního receptoru CB1. Neurony 
s významným obsahem CB1 receptorù se 
nacházejí v hipokampu, amygdale, moz-
kové kùøe (zejména ve frontálních oblas-
tech), v bazálních gangliích, v mozeèku, 
hypotalamu. CB1 receptory jsou lokalizo-
vány zejména na axonech, tedy význam-
nì více presynapticky. Klíèovým místem 
efektu jsou pravdìpodobnì výše zmínìné 
hlavní buòky v NAcc – „trnité“ GABAer-
gní neurony, které jsou inervovány kromì 
hlavního dopaminergního vstupu z VTA 
i GABAergními interneurony a glutamá-
tergními neurony z vnìjších zdrojù (tj. 
mimo NAcc, zejména hipokampus, amyg-
dala a prefrontální cortex). 

Mnoho prací sleduje vztahy CB1 re-
ceptorù k systému opioidovému (vèetnì 
pøípadného podílení se tohoto systému 
na odmìòujícím efektu kanabinoidù èi 
na rozvoji závislosti). Zdá se, že opioidové 
a CB1 receptory vykazují mnoho neuro-
anatomických, neurochemických a funkè-
ních podobností. CB1 receptory a zejména 
opioidové μ-receptory vykazují pøi chro-
nickém pùsobení kanabinoidù rozvoj 
zkøížené funkèní tolerance. Chronické 
pùsobení kanabinoidù snižuje senzitivitu 

Tab. 2: Prevalence možných symptomù syndromu odnìtí získaná na základì výpovìdí úèastníkù studie (volnì 
dle Wiesbeck et al., 1996), kteøí ve své individuální historii uvedli užívání minimálnì 21krát za rok (skupina 1) 
a úèastníkù, kteøí uvedli souèasnì 2 nebo více symptomù syndromu odnìtí bìhem jedné epizody (skupina 2). 
Celá studie provedena na vzorku 5611 osob.

Symptomy 
syndromu odnìtí 

Skupina 1
Uvedli užívání 21krát 
a více v jednom roce 

(n = 1735)

Skupina 2
Uvedli výskyt 2 nebo více 
symptomù v rámci jedné 

epizody (n = 270)

n (%) n (%)

Nervozita, neklid, tenze 420 24,2 255 94,4

Poruchy spánku 235 13,5 204 75,6

Snížení nebo zvýšení chuti 
k jídlu 256 14,8 170 62,9

Tøes, záškuby 63 3,6 56 20,7

Pocení, zvýšená teplota 46 2,7 40 14,8

Prùjem, žaludeèní potíže 34 2,0 31 11,5

Nevolnost, zvracení 33 1,9 29 10,7
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glutamátergních a GABAergních synapsí 
na inhibièní pùsobení kanabinoidù i na 
inhibièní pùsobení opioidového agonisty. 
Opakované užití 9 -THC zvyšuje denzitu 
μ-opioidového receptoru s maximem po 
1–3 dnech, toto zvýšení vymizí do 14 dní. 
Tento výsledek lze interpretovat jako roz-
voj tolerance opioidových receptorù na 
opakované užití kanabinoidu. 

Rozvoji závislosti, respektive konkrét-
ním závislostním fenomenùm, se vìnuje 
øada prací neurobiologicky-behaviorál-
ních a behaviorálních vesmìs s jednoznaè-
nými závìry. Po vysazení chronického pøí-
jmu kanabinoidù se dostavuje abstinenèní 
syndrom u zvíøat i lidí. Je mírnìjší než po 
jiných látkách vyvolávajících závislost, 
nicménì existenci závislosti potvrzuje. 
Závislost na konopných drogách byla za-
øazena jako samostatná diagnostická jed-
notka do diagnostických klasifikaèních 
systémù, napø. od roku 1987 byla Americ-
kou psychiatrickou asociací doplnìna do 
Diagnostického a statistického manuálu 
mentálních poruch (DSM). Je hodnocena 
ve tøech stupních: 

• závislost kompulzivní: charakteris-
tická narušením sociálních aktivit 
kvùli užívání drogy, které je upøed-
nostòováno na úkor ostatních zájmù 
a tím, že droga je užívána ve vìtších 
množstvích než uživatel zamýšlel;

• neschopnost ustat v užívání drogy: 
droga je pøijímána bez schopnos-
ti alespoò snížit dávky, k nìkterým 
úèinkùm drogy se rozvinula toleran-
ce a snaha o abstinování je rychle vy-
støídána návratem k užívání; 

• vysazení konopné drogy je spojeno 
s abstinenèními pøíznaky a v pøíjmu 
drogy je pokraèováno i pøes potíže, 
které to pøináší. 

Autoøi Velkého klinického manuálu vychá-
zejícího z DSM-III-R syndrom z odnìtí 
drogy považují z hlediska jeho projevù 
spíše za klinicky lehèí, rozvíjející se po 
vysokých dávkách konopí užívaných 
po delší èas. Charakterizují jej zvýše-
nou dráždivostí, poruchami spánku, 
pocením. Nìkdy také nauzeou a zvrace-
ním. Vìtšina pøípadù pak podle autorù 
nevyžaduje žádnou specifickou léèbu. 
MKN-10 popisuje základní kritéria zá-
vislosti jako „skupinu fyziologických, beha-
viorálních a kognitivních fenoménù, v nichž 
užívání nìjaké látky nebo tøídy látek má 
u daného jedince mnohem vìtší pøednost, než 
jiné jednání, kterého si kdysi cenil více…(…)…
centrální popisnou charakteristikou syndromu 
závislosti je touha (èasto silná, nìkdy pøemá-
hající) brát psychoaktivní látky…“ (MKN-10, 

str. 75). Klasifikace pøitom požaduje spl-
nìní minimálnì tøí ze šesti stanovených 
kritérií (ibid, str. 75–76):

a) silná touha nebo pocit puzení užívat 
látku,

b) potíže v kontrole užívání látky, a to 
pokud jde o zaèátek a ukonèení nebo 
množství látky,

c) pøítomnost somatického odvykací-
ho stavu (viz dále),

d) prùkaznost tolerance jako vyžadová-
ní vyšších dávek látky, aby se dosáhlo 
úèinkù, pùvodnì vyvolaných nižšími 
dávkami,

e) postupné zanedbávání jiných potìše-
ní nebo zájmù ve prospìch užívané 
psychoaktivní látky a zvýšené množ-
ství èasu k získávání nebo užívání lát-
ky, nebo k zotavení se z jejích úèinkù,

f) pokraèování v užívání pøes jasný dù-
kaz zjevnì škodlivých následkù. 

Tuto základní šestici kritérií je tøeba 
podrobit detailnìjší analýze, neboś mož-
nost splnit kritéria závislosti (tedy v da-
ném okamžiku moci u pacienta konsta-
tovat pøítomnost minimálnì tøí z nich) je 
kruciálním problémem také z diferenciál-
nì diagnostického pohledu. 

Jak bylo konstatováno, patøí mezi 
abstinenèní pøíznaky u konopných drog 
bažení („craving“) po další dávce, poru-
chy spánku, únava, bizarní sny a celková 
pøedráždìnost. Nìkteøí autoøi uvádí také 
sníženou chuś k jídlu, úbytek hmotnosti, 
nìkdy hnìvivou náladu a agresivitu. Labo-
ratorní zvíøata si v modelu závislosti, kdy 
mají možnost pøivodit si vlastní aktivitou 
nitrožilní aplikaci drogy, berou kanabino-
idy srovnatelnì intenzívnì s opioidy, koka-
inem èi amfetaminy. Závislost potvrzuje 
také nástup typických abstinenèních pøí-
znakù, pokud je pøi chronickém podávání 
konopných drog nebo psychoaktivních 
kanabinoidù podán blokátor CB1 recep-
torù. Spolu se závislostí se mùže vyvíjet – 
obdobnì, jako je to známé u jiných látek, 
vyvolávajících závislost – také tolerance 
(snižování citlivosti), alespoò k nìkterým 
úèinkùm kanabinodù. K dosažení stejné-
ho efektu je potøeba zvyšovat dávku. K nì-
kterým dalším úèinkùm kanabinoidù, 
zvláštì k tìm, které mìní chování jedince 
(opìt obdobnì jako k jiným látkám vyvo-
lávajícím závislost), se naopak rozvíjí po 
opakovaném podávání behaviorální sen-
zitizace („behavioural sensitization“ nebo 
„reversed tolerance“). Znamená to, že stej-
né dávky podávané opakovanì vyvolávají 
tyto úèinky s vìtší intenzitou, a to dokon-
ce i když je dávka podána jako provokaèní 
po urèité dobì po vysazení opakovaného 

pøíjmu. Proto jsou tyto senzitizaèní adap-
taèní zmìny organizmu považovány za 
jednu z možných pøíèin selhávání odvy-
kání u osob trpících závislostí, aèkoli je 
pravdìpodobnìjší, že tyto zmìny spíše 
k selháním pøíspívají a zodpovìdné za nì 
jsou spíše osobnostní a sociální faktory. 

Jak již bylo zmínìno, existují urèité 
problémy v posuzování samotného od-
vykacího stavu po odnìtí kanabinoidù. 
MKN-10 zde u chronických dlouhodo-
bých uživatelù uvádí možnost výskytu 
úzkosti, pøedráždìnosti, tøes napøažených 
rukou, pocení a bolesti svalù, avšak souèas-
nì v diagnostických kritériích pro výzkum 
autoøi upozoròují (MKN-10: Kritéria pro 
výzkum, str. 63), že se jedná o špatnì de-
finovaný syndrom. To vysvìtlují tím, že 
v souèasnosti není možné syndrom pøes-
nìji definovat a èasovì vymezit. Podotý-
kají, že se objevuje po vysazení vysokých 
dávek a mùže trvat od nìkolika hodin až 
do øádu nìkolika dnù. DSM-IV vychází 
z charakteristiky škodlivého užívání a for-
muluje charakteristiky jako pokraèování 
v užívání látky i pøes opakující se jedno-
znaèné doklady o zdravotních, sociálních 
èi jiných negativních dopadech a opako-
vané užívání v situacích, ve kterých je to 
zdraví nebo životu nebezpeèné (øízení mo-
torového vozidla, obsluha nebezpeèných 
strojù a zaøízení atd.). K tìmto kritériím 
pak doplòuje, že uvedené projevy by mìly 
pøetrvávat po dobu alespoò jednoho mì-
síce nebo opakovanì bìhem delšího èaso-
vého období. 

Zásadním tématem pro validní zhod-
nocení problematiky závislosti na ko-
nopných drogách je dùsledné dodržování 
terminologie a odpovídající operacionali-
zace termínù, s nimiž pracujeme. Na po-
dobném rozlišení jednotlivých fenoménù 
postavil svoji klasifikaci již v úvodu tex-
tu zmínìný prof. Henningfield. Budney 
a kolektiv porovnáním výsledkù mnoha 
významných studií v této oblasti dokláda-
jí, že syndrom odnìtí se obvykle pøi prù-
mìrném dlouhodobém užívání projevuje 
bìhem cca 2 dnù s vrcholem obvykle mezi 
2.–6. dnem po vysazení. Vìtší èást dnes 
známých a popsaných symptomù mani-
festujících se v rámci syndromu odnìtí se 
upravuje v prvních 14 dnech po vysazení. 
Pøes relativnì slabší projevy v porovnání 
s odvykacími stavy po jiných návykových 
látkách je syndrom odnìtí obecnì považo-
ván za validizovaný, aèkoli napø. pomìrnì 
dobøe kontrolovaná studie prof. Thomase 
Babora a kol. ukázala, že tendence zvy-
šovat dávku nemusí být nutnì spojena 
s rozvojem tolerance, podobnì jako to 
naznaèují studie zabývající se fenoménem 



Revue Èeské lékaøské akademie  8/2012

Pøehledné èlánky / Reviews

20

akutní intoxikace. Toto zjištìní odpoví-
dá i výsledkùm jedné ze starších kvalit-
ních a èasto citovaných studií Jonese (již 
z roku 1971), zabývajících se vlivem set-
tingu a pøedchozí zkušenosti s drogou na 
prùbìh a prožívání intoxikace s možností 
kontroly dávkování. Jones také upozoròu-
je na fakt, že u dlouhodobých uživatelù 
není v naprosté vìtšinì pøípadù pozorová-
no, že by docházelo ke zvyšování dávky za 
úèelem dosažení stejného stavu intoxikace 
jako u dávek užívaných do té doby. Obec-
nì vliv settingu zùstává i nadále faktorem, 
který z výzkumného i klinického hlediska 
mùže výsledky kontrolovaných studií pro-
vedených v klinických podmínkách mírnì 
zkreslovat.

Na problematiku velikosti dávek upo-
zoròují rùzné studie. Obecnì pøevládá 
názor, že pro vznik a rozvoj regulérní zá-
vislosti splòující diagnostická kritéria dle 
DSM-IV èi MKN-10 je nutné pravidelné 
užívání (min. 4× týdnì) pomìrnì vyso-
kých dávek THC (odpovídajících užívání 
hašiše nebo vysoce potentního konopí) po 
dobu nìkolika týdnù. Ani takové excesívní 
užívání však nemusí nutnì vyvolat vznik 
závislosti a samozøejmì se zde výraznì 
podílejí jak genetické, tak fyziologické, 
psychologické, sociální a v nemalé míøe 
též kulturní faktory. Jedna z významných 
metanalýz studií v této oblasti ukázala na 
pomìrnì vážné nedostaky mnoha publi-
kovaných prací, a to zejména z pohledu 
nepøesnì definovaných a popsaných sym-
ptomù, špatné kontroly studií, ignorování 
pøesné kontroly èasu, zanedbávání vlivu 
settingu a jeho zahrnutí do studie, nedo-
stateèné kontroly v pøijímaných dávkách 
THC èi jiných drog, nedostateèná doku-
mentace ústupu symptomù a hlavnì také 
špatná kontrola psychiatrických komorbi-
dit, které mohou být za mnoho z popsa-
ných symptomù zodpovìdné. 

Autoøi nìkterých rozsáhlejších studií 
se pokoušejí propojit poznatky experi-
mentálních studií i klinických pozorování 
a zkušeností. Zajímavý byl napøíklad po-
kus o stanovení prevalence jednotlivých 
symptomù (viz tab. è. 2), tak jak je uvádìla 
tato skupina úèastníkù studie. Z údajù 
však není možné zjistit mnoho o intenzitì 
tìchto uvedených symptomù (nebyly pou-
žity specifické škály). 

Swift a kolektiv na vzorku 2343 tìžkých 
dlouhodobých uživatelù konopí zjistili, 
že dle kritérií DSM-IV a MKN-10 se jich 
57 % stane alespoò jednou v životì závis-
lých na konopí. Pouze asi ètvrtina z celého 

souboru uživatelù však pøipustila, že jim 
konopí zpùsobuje nìjaký problém. Shrne-
me-li dostupné údaje, zdá se, že ve skupinì 
pravidelných uživatelù konopí užívajících 
ve frekvenci 4× týdnì nebo více, se závis-
lost mùže vyskytovat u pøibližnì 10–20 % 
s tím, že celoživotní prevalence závislosti 
pak u této skupiny mùže dosahovat až 
50 %. Èást výsledkù studií provedených na 
pacientech v ústavní léèbì ukazuje na vý-
skyt závislosti u 50–80 % tìžkých uživate-
lù (denní užívání po delší dobu) a 30–50 % 
výskyt závislosti u studií provedených na 
ambulantních pacientech. Odhady pro 
skupiny užívající konopí s nižší frekven-
cí jsou víceménì sporné, a pøestože nelze 
pochybovat o tom, že se zde pøípady zá-
vislosti mohou objevit, je odhad prozatím 
zatížen pøíliš velkým množstvím chyb 
a zkreslení a nelze jej považovat za klinic-
ky validní. 

Závìr
Závislost se vyskytuje zejména u relativ-
nì nepøíliš poèetné skupiny chronických 
uživatelù konopí, u kterých vzorec uží-
vání (v intenzitì) dosahuje témìø úrovnì 
denního užívání nebo dokonce užívání 
nìkolikrát za den (nìkdy až v excesívních 
formách). V naprosté vìtšinì pøípadù 
jsou však stavy spojené se závislostí na 
konopí ménì závažné ve srovnání se zá-
vislostmi vyvolanými jinými návykovými 
látkami. Syndrom odnìtí konopné drogy 
tak až na výjimky nevyžaduje (pokud se 
ovšem u pacienta neobjevuje jiná psy-
chická èi somatická komplikace, napø. 
v podobì výskytu komorbidní poruchy èi 
onemocnìní) žádnou specifickou farma-
koterapeutickou intervenci. Vzhledem 
k poètu chronických uživatelù konopí 
u nás i v zahranièí pak prozatím proble-
matika závislostí na konopných drogách 
nepøedstavuje vážnìjší veøejno-zdravotní 
problém. Samozøejmì, že prùbìžný trend 
nárùstu uživatelù konopí s sebou mùže 
v budoucnu pøinést také výrazný nárùst 
chronických uživatelù a tím zvýšit frek-
venci problémù spojených se závislostí. 
Autoøi vìtší èásti serióznì provedených 
studií zamìøených na hodnocení závis-
losti na konopných drogách a jejích sou-
vislostech se shodují, že syndrom odnìtí 
drogy se v pøípadì konopí mùže projevo-
vat nejèastìji podráždìností, nervozitou 
a tenzí, ztrátou chuti k jídlu a mírným 
snížením hmotnosti, neklidem a roz-
tìkaností, problémy se soustøedìním 
a poruchami spánku. Syndrom odnìtí se 
u pravidelného dlouhodobého uživate-

le mùže projevit bìhem pøibližnì 2 dnù 
s vrcholem obvykle mezi 2.–6. dnem po 
vysazení. Vìtší èást dnes známých a po-
psaných symptomù, manifestujících se 
v rámci syndromu odnìtí, se upravuje 
v prvních 14 dnech po vysazení, nejdéle 
pak pøibližnì do mìsíce. Syndrom odnì-
tí se u konopí vyskytuje obvykle pouze 
u tìžších a dlouhodobých uživatelù, tj. 
uživatelù aplikujících drogu min. ve frek-
venci 4krát týdnì nebo více po dobu min. 
jednoho mìsíce (èastìji je však výskyt po-
psán u pøípadù užívání v délce nìkolika 
let). Klinicky rozeznatelná a diagnosti-
kovatelná závislost se mùže vyskytovat 
u pøibližnì 10–20 % souèasných uživatelù 
splòujících tato kritéria s tím, že celo-
životní prevalence závislosti pak u této 
skupiny mùže dosahovat až okolo 50 %. 
Odhady výskytu závislosti èi samotného 
syndromu odnìtí pro skupiny užívají-
cí konopí s nižší frekvencí jsou vícemé-
nì sporné díky velmi øídkému výskytu, 
a pøestože nelze pochybovat o tom, že se 
zde pøípady závislosti mohou objevit, je 
na místì zvážit vliv jiných intervenujících 
faktorù. 
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Zdravotní rizika obecnì
Rizika kanabis do jisté míry souvisejí se 
zpùsobem jejich podávání. Pøi kouøení 
marihuanových cigaret jsou více ohro-
ženy dýchací a kardiovaskulární systém 
a existuje vyšší riziko vzniku nádorù. Pøi 
jiném zpùsobu podání (napø. ústy) je pøí-
tomno vyšší riziko pøedávkování. Obecnì 
lze konstatovat, že rizika kanabis jsou zá-
važnìjší, než se pøedpokládá. Laici si èas-
to neuvìdomí spojitost urèitých obtíží se 
zneužíváním drogy. Krom toho, i když si 
souvislost uvìdomí, vìtšinou zneužívání 
drogy lékaøi nepøiznají. Obsah THC (psy-

choaktivní látky v konopí) se za 30 let 
od roku 1970 zvýšil až 15×. Rizikovost je 
proto vyšší, než uvádìly starší výzkumy.

Rizika pro duševní zdraví 
* I prostá intoxikace kanabis mùže vyvo-
lávat úzkost a panické stavy. Úèinek dro-
gy a komplikace spojené s intoxikací jsou 
do znaèné míry nepøedvídatelné. Jsou 
rùzné nejen individuálnì, ale promìnlivé 
i u téhož jedince. Pøi chronickém užívání 
se zvyšuje tolerance a i po relativnì krát-
ké abstinenci nastává naopak její pokles. 
Psychotické stavy i další komplikace, 

které zmiòujeme dále, se mohou objevit 
bez zjevné pøíèiny i u jedince, který døíve 
drogu snášel relativnì bez problémù. I po 
epizodické intoxikaci kanabis byla po-
psána suicidální ideace u jinak duševnì 
zdravých jedincù.

* Zneužívání kanabis je spojeno se 
zvýšeným rizikem psychotických pøízna-
kù nebo zhoršováním již existující du-
ševní nemoci. Novìji se zjistilo, že sub-
klinické psychotické projevy se objevují 
v normální populaci dospívajících, kteøí 
tuto drogu zneužívali. Tyto projevy pøe-
trvávaly i po nejménì roèní abstinenci od 
této drogy (van Gastel et al., 2011).

* Marmorstein a Iacono (2011) i další 
autoøi konstatují, že zneužívání konopí 
v dospívání zvyšuje trojnásobnì mož-
nost závažného depresivního onemocnì-
ní v pozdìjších letech. To lze vysvìtlovat 
biologicky, ale také tím, že závislí na ka-
nabis èasto selhávají ve svých životních 
rolích a dostávají se do problémù v rodi-
nì i v zamìstnání.

* Bìhem intoxikace se zhoršuje po-
zornost, pamìś a psychomotorický vý-
kon. Chronická intoxikace poškozuje 
pozornost a pamìś, které nemusí být 
zvratné pøi abstinenci. U chronických 
uživatelù kanabis se zjistily zhoršené vý-
sledky v testech pamìti, psychomotorické 
rychlosti a manuální obratnosti až 28 dní 
po zahájení abstinence. Uvádí se také, že 
chronické zneužívání konopí oslabuje 
motorickou koordinaci a oslabuje složi-
té exekutivní funkce, jako je plánování, 
organizaci a rozhodování. To vyvolává 
komplikace v životì a znesnadòuje léè-
bu. Zmínìné úèinky konopí budou ještì 
patrnì výraznìjší tam, kde už nastává 
oslabení nebo poškození mozku, jako 
u roztroušené sklerózy (Honarmand et 
al., 2011) nebo po tìžších úrazech hlavy.

* Zjistilo se, že zejména chroniètí uži-
vatelé konopí (50 a více užití bìhem po-
sledních 12 mìsícù) jsou statisticky vyso-
ce významnì èastìji na sociální podpoøe 
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Health risks of cannabis

Souhrn
Zdravotní rizika kanabis zahrnují mimo jiné: 1. Rizika pro duševní zdraví, napø. kom-
plikované prùbìhy intoxikací, psychotická onemocnìní, depresivní poruchy, zhoršení 
existující duševní poruchy, poruchy pamìti a riziko recidivy závislosti na pervitinu nebo 
opioidech. 2. Rizika pro kardiovaskulární systém vèetnì náhlých pøíhod. 3. Rizika pro 
dýchací systém, napø. bronchitis, nádorová onemocnìní a zhoršení jiného existujícího 
onemocnìní. 4. Úrazy a násilí. 5. Rizika pro plod. 6. Další rizika, napø. interakce kanabis 
a lékù nebo kanabis a alkoholu. 7. Zneužívání kanabis je spojeno s vyšší mortalitou, na 
níž se podstatným zpùsobem podílejí násilné pøíèiny smrti. 
Znalosti a dovednosti související s prevencí, diagnostikou a krátkou intervencí jsou dù-
ležité pro lékaøe klinických oborù a pro další pomáhající profese, pedagogy i rodièe. 
Rozšíøenost kanabis v Èeské republice je vysoce nadprùmìrná. Z tohoto dùvodu je zde 
toto téma ještì dùležitìjší než v jiných zemích.
Klíèová slova: kanabis, marihuana, zdravotní rizika, komplikace

Summary
The health risks of cannabis include among others: 1. Mental health problems, for 
example complicated intoxications, psychotic episodes, depression, aggravation of exi-
sting mental disorders, memory impairment or the risk of relapsing to amphetamine or 
opioids in drug dependent persons. 2. The risks for the cardiovascular system including 
cardiac emergencies. 3. The risks for the respiratory system such as bronchitis, tumors, 
and worsening of other respiratory diseases. 4. Injuries and violence. 5. The risks for the 
fetus. 6. Other risks, such as the interaction of cannabis and drugs and/or alcohol. 7. 
Cannabis abuse is associated with higher mortality, especially because of violence and 
injuries. 
The knowledge and skills related to the cannabis prevention, diagnosis and brief in-
tervention are very important for all clinicians as well as for other helping professions, 
teachers, workers in hazardous environments and parents. Given the epidemiological si-
tuation in the Czech Republic, it is even more important in this country than elsewhere.
Keywords: cannabis, marijuana, health risks, complications
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a že ji dostávají déle. Je také ménì prav-
dìpodobné, že by se bez sociální podpory 
obešli. Uvedené skuteènosti se vysvìtlují 
postižením kognitivních funkcí a dalšími 
faktory, jako je selhávání ve škole nebo 
vazba na rizikové známé.

* Zneužívání konopí také souvisí 
s horším školním prospìchem (jak o tom 
svìdèí øada prací) a  také s obtížnìjším 
pøejímání dospìlých rolí.

* Z výsledkù vyšetøení magnetické re-
zonance (MRI) vyplynulo, že chronické 
zneužívání konopí mùže vyvolat morfo-
logické zmìny mozku.

* Návyková rizika kanabis jsou pøed-
mìtem jiného sdìlení. Zde jen podotý-
káme, že v naší klinické praxi vídáme 
závislost na této droze pomìrnì èasto. 
Kromì toho intoxikace kanabis mnohdy 
zpùsobuje recidivu závislosti na jiné dro-
ze (napø. pervitinu).

* Tìžké pøedávkování kanabis vzniká 
nejèastìji po požití v potravì (napø. cuk-
rovinky s vysokým obsahem THC). V tom 
pøípadì byla popsána i deliria. K pøedáv-
kování mùže dojít napø. následujícím 
zpùsobem. Uživatel kanabis, který je 
zvyklý drogu kouøit, ji požije ústy. Neuvì-
domuje si, že nástup úèinku je pøi požití 
ústy mnohem pomalejší. Je zklamán tím, 
že se nedostavuje oèekávaný efekt. Zvýší 
proto dávku. Následnì se ale velké množ-
ství THC vstøebá, a tak mùže vzniknout 
tìžká otrava.

Rizika pro srdce a cévní systém
* Pøi intoxikaci konopím se podstatnì 
zvyšuje tepová frekvence. 

* Po kanabis byly i u mladších lidí po-
psány smrtelné srdeèní pøíhody. Uvádí se, 
že hodinu po vykouøení marihuanové ci-
garety je riziko náhlé srdeèní pøíhody zvý-
šeno témìø 5×. K dalším mechanizmùm 
srdeèních pøíhod patøí i spasmus vìnèi-
tých tepen. Byla také popsána fibrilace 
komor u muže ve vìku 23 let hodinu po 
vykouøení marihuanové cigarety. Riziko 
pro srdce zvyšuje také karboxyhemoglo-
bin v krvi. Pøi kouøení konopí roste mno-
hem více hladina karboxyhemoglobinu 
v krvi ve srovnání s kouøením tabáku. To 
snižuje vazebnou kapacitu krvinek pro 
kyslík pøi vyšších nárocích na srdce. Ka-
nabis je také spolu s tabákem rizikovým 
èinitelem pøi vzniku tromboangiitis ob-
literans.

* Po kouøení kanabis byly popsány 
pøípady ischemické mozkové mrtvice 
u pacientù, u nichž nebyly pøítomny 
jiné rizikové faktory. Navíc u èásti tìchto 
osob nastává exacerbace symptomù poté, 
co znovu zaèaly kouøit kanabis.

* Komplikace mohou pùsobit také 
zmìny krevního tlaku. Pøi odvykacím 
stavu se klinicky signifikantnì zvyšuje. 
Zvýšení také èasto nastává pøi akutní in-
toxikaci. Naopak prudký pokles krevní-
ho tlaku a kolapsové stavy (riziko pádu 
a úrazu) byly popsány pøi zmìnì tìlesné 
polohy z lehu do stoje.

Úrazy a násilí
* K rizikùm kanabis patøí dopravní neho-
dy. To mimo jiné potvrzuje kontrolovaná 
studie, která zohlednila také demografic-
ké a nìkteré další charakteristiky. Vyšší 
riziko dopravní nehody souvisí se zpoma-
lenými reakcemi, zhoršenou koordinací 
a poruchami vnímání. Pøed zhoršenou 
schopností øídit pod vlivem konopí varují 
materiály Svìtové zdravotnické organiza-
ce. Dùvodem je vysoký poèet zemøelých, 
kteøí zavinili dopravní nehodu a byli pod 
vlivem drog z konopí. Zhoršená schop-
nost øídit se tolik neprojeví u zkušených 
øidièù v klidném provozu, ale v kritických 
situacích. Kanabis více zhorší schopnost 
øídit u mladých nebo naopak velmi sta-
rých lidí a nezkušených øidièù. Schopnost 
øídit je zhoršena pøi kombinaci alkoholu 
a kanabis ještì více než po samotném al-
koholu.

* Výše uvedené platí i pro nìkteré 
sporty, napø. lyžování, jízdu na kole nebo 
vodní sporty, kde kanabis podstatnì zvy-
šuje riziko zranìní nebo smrti.

* Zjistilo se, že zneužívání konopí je 
spojeno s vyšším rizikem úrazù, které 
vyžadují hospitalizaci. Riziko ještì dále 
roste v kombinaci s alkoholem. To lze vy-
svìtlit mimo jiné tím, že kanabis zhoršuje 
koordinaci a rovnováhu. Øada úrazù sou-
visejících se zneužíváním konopí nebývá 
rozpoznána, protože aplikaci této drogy 
pacienti èasto tají. 

* Zjistilo se také, že øízení pod vlivem 
marihuany nebo alkoholu zvyšuje riziko 
násilného jednání („road rage“). Zneu-
žívání marihuany bylo èastìji spojeno 
s agresivním chováním u dospívajících. 
Mùže se jednat o pøíèinnou souvislost, 
o vliv spoleèných rizikových faktorù nebo 
obì možnosti.

Dýchací systém
* Kouøení kanabis pùsobí nebo kompli-
kuje problémy, které se týkají dýchací-
ho ústrojí. Patøí k nim chronický zánìt 
prùdušek, tuberkulóza a nádorová one-
mocnìní. Existuje i zvýšené riziko rako-
viny v dutinì ústní, hltanu a jícnu. Lze 
namítnout, že poèet vykouøených mari-
huanových cigaret není tak vysoký, jako 
v pøípadì kouøení tabáku. Marihuanový 

kouø ale obsahuje podstatnì více škodli-
vin a roli hraje i odlišná technika kouøení. 
Kancerogenní vliv kouøení konopí potvr-
zuje øada prácí. V marihuanovém kouøi 
se nacházejí rakovinotvorné látky a navíc 
se oslabují imunitní obranné mechaniz-
my dýchacích cest. Pøi kouøení konopí se 
vdechuje v porovnání s kouøením tabáku 
pøibližnì 3× více dehtu. 

* Vlivem marihuany se zhoršují již 
existující respiraèní onemocnìní, jako 
jsou zánìty prùdušek, rozedma plicní 
nebo astma. Marihuana sice obvykle vy-
volává bronchodilatace, ale nìkdy nao-
pak paradoxnì bronchospasmus. To je 
velmi nebezpeèné zvláštì pro nemocné 
s astmatem nebo srdeèním onemocnì-
ním.

* Marihuana bývá také nìkdy konta-
minována houbou aspergillus. To je spo-
jeno s rizikem mykotického zánìtu plic, 
který mùže mít, zejména u oslabených 
jedincù, fatální prùbìh.

* Kuøáci marihuany také èastìji kouøí 
tabák, èímž se škody a rizika týkající se 
dýchacího systému ještì zvìtšují.

Rizika pro plod 
Kouøení kanabis v tìhotenství zvyšuje 
riziko narození dítìte s nízkou porodní 
váhou. THC prochází placentou a pùso-
bí na centrální nervový systém plodu bì-
hem nitrodìložního vývoje. Nepøekvapu-
je proto, že se objevily zprávy o poškození 
plodu, jestliže budoucí matka zneužívala 
kanabis v tìhotenství. U tìchto dìtí se ob-
jevují tøesy, netypicky vysoký køik, který 
mùže znamenat neurologické poškození. 
Takové dìti mívají ve škole více problémù 
s chováním, pozorností i pamìtí. Dìti, 
které byly bìhem nitrodìložního vývoje 
vystaveny konopí, bývají biologicky zra-
nitelnìjší. To se týká závislosti na psy-
choaktivních látkách v pozdìjších letech, 
navíc mohou mít oslabenou imunitu.

Další rizika
* Kanabis zvyšuje riziko pádù. To se spí-
še týká seniorù a lidí, kteøí jsou oslabe-
ní nebo mají onemocnìní pohybového 
systému. Tím spíše to platí pro pacienty 
s roztroušenou sklerózou, kde mùže sta-
tiku zhoršit navíc zmìna svalového tonu.

* Z velké èásti neprozkoumanou ob-
lastí je otázka interakce látek obsažených 
v konopí a lékù. Zdá se, že v pøípadì tlu-
mivých lékù a alkoholu se zesiluje úèinek. 
Lze také pøedpokládat, že kanabis zvýší 
rizika pro srdce nìkterých lékù, napø. 
tìch, které prodlužují QT interval.

* U chronických uživatelù konopí 
bylo popsáno nadmìrné zvracení. O tom, 
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že se nejedná o vzácný problém, svìdèí 
práce popisující 98 pøípadù. Právì zvra-
cení se nìkdy uvádí jako léèebná indikace 
konopí. Zapomíná se ale dodat, že droga 
mùže pùsobit i opaènì.

* Kanabis se nìkdy zmiòuje jako 
prostøedek jak mírnit nechutenství u pa-
cientù s AIDS. Zjistilo se ale, že zhoršené 
sebeovládání pod vlivem drogy vyvola-
lo rizikové chování. Tím by se zvyšovalo 
riziko sexuálního nebo jiného pøenosu 
tohoto infekèního onemocnìní nebo he-
patitidy typu C.

* U chronických uživatelù konopí 
byla popsána vyšší nemocnost a èastìjší 
využívání zdravotnických služeb.

* Italští autoøi popsali u souboru 
uživatelù kanabis podstatnì zvýšenou 
mortalitu. Vysoký podíl na mortalitì 
uživatelù kanabis mìly dopravní neho-
dy. K podobným závìrùm dospìla i vìt-
ší a metodologicky kvalitnìjší dánská 
studie roku 2011. U jedincù s primární 
poruchou související s kanabis byla po 
prùmìrnì 5,4 roku trvající dobì zjištìna 
témìø pìtinásobná mortalita oproti kon-
trolní skupinì. To autoøi studie pøièítají 
zejména dopravním nehodám a dalším 
násilným pøíèinám smrti.

Nerealistická oèekávání jsou 
nebezpeèná
Nerealistická oèekávání ve vztahu k dro-
ze a nahrazování bìžné medikace kanabis 
mohou pacienta poškodit.

* Pøíkladem mùže být léèba glauko-
mu. Kanabis sice snižuje nitrooèní tlak, 
ale tento efekt je pøíliš krátký (Jampel, 
2010). Jestliže by na to nìkdo spoléhal, 
mohl by si nenávratnì poškodit zrak. 

* Neprokázalo se napø., že by konopné 
drogy léèily Alzheimerovu demenci nebo 
mírnily její projevy, jak se nìkdy tvrdí.

* Dalším pøíkladem je diabetická po-
lyneuropatie, kde dosud jediná slepá kon-
trolovaná studie neprokázala vyšší efekti-
vitu konopného extraktu Sativex oproti 
placebu. Jestliže by nìkdo spoléhal pøede-
vším na kanabis a zanedbával standardní 
léèbu cukrovky a jejích komplikací, jeho 
zdraví by to zhoršilo. 

* Stejnì lze uvažovat o infekci HIV/
AIDS. Ne vždy se zdùrazòuje, že kanabis 
tuto nemoc neléèí, ale jen mírní jeden 

z pøíznakù. To je dùležité, zvláštì uvážíme-
li, že v pøípadì AIDS dnes existují úèinné 
a relativnì bezpeèné zpùsoby léèby.

Závìry a dùsledky pro praxi
Ve vztahu ke kanabis patøí v celoevrop-
ském mìøítku èeská populace k nej-
ohroženìjším. To se týká zejména dospí-
vajících a mladších dospìlých. Uvedená 
skuteènost má dalekosáhlé dùsledky pro 
øadu oblastí. 

* Z lékaøských oborù lze mimo jiné 
jmenovat psychiatrii, onkologii, vnitøní 
a infekèní lékaøství nebo traumatologii. 
Lékaøi i jiní zdravotniètí pracovníci by se 
mìli pacientù na kanabis ptát a používat 
krátkou intervenci, jestliže je indikována. 
Vìtšina postupù používaných v krátké 
intervenci u jiných návykových nemocí 
je vhodná i u osob, které užívají rizikovì 
nebo škodlivì kanabis (Nešpor a Csémy, 
v tisku). Lze napø. využívat motivaèní tré-
nink, poskytnutí relevantních informací 
nebo i jen prosté doporuèení abstinovat. 
Èasto pomáhá úprava životního stylu 
a intervence na úrovni rodiny. V rámci 
krátké intervence lze mimo jiné nabízet 
svépomocné materiály, z www.drnespor.
eu si lze zdarma stáhnou pøíruèku „Jak 
pøestat brát drogy“, kde zmiòujeme i nì-
která specifika svépomoci závislých na 
kanabinoidech.

* Krátkou intervenci by mìli znát 
a používat i další pomáhající profese, 
jako jsou psychologové a sociální pracov-
níci.

* Pøi prevenci v rodinì jsou podobnì 
jako u jiných návykových nemocí dùle-
žité zejména následující faktory: Vøelost 
a zájem o dítì. Ta souvisí s èasem, který 
rodièe dítìti vìnují. Podstatné jsou také 
pøimìøený dohled a rozumná a sou-
stavnì prosazovaná pravidla. Pomáhá 
i schopnost rodiny øešit problémy.

* Rozšíøenost kanabis v Èeské republi-
ce se týká také školství. V pedagogické prá-
ci jsou u dìtí a dospívajících kromì ome-
zování dostupnosti dùležité interaktivní 
a malé programy zahrnující nácvik so-
ciálních, relaxaèních a dalších relevant-
ních dovedností. Prevenci škod pùsobe-
ných kanabis je správné spojovat s pre-
vencí dalších návykových rizik, jako jsou 
alkohol, tabák nebo hazard.

* Rozšíøení kanabis v Èeské republice 
s sebou nese závažná rizika v pracovním 
prostøedí. To se týká zejména zamìstná-
ní, kde by i nahodilá intoxikace drogou 
mohla zpùsobit velké problémy nebo 
ohrožení života. Sem patøí silnièní a jiná 
doprava, práce v ozbrojených silách, 
farmacii nebo zdravotnictví. I v tomto 
pøípadì je kromì snižování dostupnos-
ti dùležitý i pøimìøený dohled ze strany 
nadøízených a jejich pøimìøená informo-
vanost a pøíprava.

Závìr
Zneužívání kanabis s sebou nese vážné 
zdravotní problémy. Ty jsou z celospole-
èenského hlediska v Èeské republice zá-
važnìjší než v jiných zemích. Dùvodem 
je mimo jiné velká rozšíøenost této drogy 
v populaci a èasté podceòování rizik, kte-
ré s sebou zneužívání kanabis pøináší.

Poèet citací omezen redakcí na pìt, proto další 
literatura u autora.
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Kanabioiody jsou extraktem z látky Cana-
bis sativa, která je dlouhodobì užívána 
i lékaøsky po celé tisíciletí. Naše porozu-
mìní mechanizmùm farmakologie kanabi-
noidù se datuje posledních dvacet let, kdy 
byly objeveny první receptory kanabinoi-
dù. Jsou to dva receptory, které se vážou 

na G protein CB1, který je dominantnì 
exprimován v neuronech centrálního 
a periferního nervového systému a kana-
binoid CB2, který je primárnì exprimován 
imunitními buòkami vèetnì glie. Agonis-
té tìchto receptorù – kanabinoidy mají 
velikou šíøi farmakologických vlastností 

a pùsobí na imunomodulaci, na chuś, na 
pamìś, na regulaci tìlesné teploty a také 
na bolest. Endogenní ligandy tìchto 
kanabinoidù neboli endokanabinoidy 
tìchto receptorù byly identifikovány en-
zymaticky a byla charakterizována jejich 
syntéza i degradace. 

Endogenní kanabinoidní systém má 
rozsáhlé fyziologicky dùležité vlastnosti, 
které se stále ovìøují. CB1 receptor je je-
den z nejrozšíøenìjších receptorù v CNS. 
Kanabinoidy se neobjevují jako primární 
neurotransmitery, ale modulují aktivitu 
primárních neurotransmiterù v rùzných 
synapsích. Existuje mnoho velmi úèin-
ných selektivních agonistù kanabinoidù 
a také jejich antagonistù. Mùžeme je stu-
dovat na geneticky modifikovaných my-
ších a u nich mùžeme studovat pøesnou 
farmakologii tìchto kanabinoidù (Co-
hen, 2008). 

Úèinek kanabinoidù na bolest
Analgetický úèinek byl testován v labora-
toøích zejména na laboratorních myších. 
Úèinnost kanabinoidní analgezie se pro-
jevila v mozku, v míše a na periferních 
úrovních. Oba typy receptorù jak CB1, 
tak CB2 byly do této analgetické úèin-
nosti zavzaty. Byla snaha najít vhodný 
terapeutický index. Analgetický efekt na 
míšní úrovni mají pøirozené endogen-
ní i syntetické kanabinoidy, které mají 
široké pùsobení na inflamaèní a neuro-
patické modely. Nejdùležitìjší je úèinek 
na neuropatickou bolest, ale úèinnost 
byla u animálních modelù i na trauma-
tické i ostatní druhy neuropatií vèetnì 
herpes zoster a diabetickou neuropatii, 
neuropatie u onemocnìní HIV a u che-
moterapie. Bylo publikováno mnoho stu-
dií, které byly velice èasto ovìøeny a byly 
také srovnávány s placebem. S placebem 
byl rovnìž srovnáván úèinek kanabinoi-
dù u pacientù s roztroušenou sklerózou 
mozkomíšní. Vìtšina srovnávacích studií 
ukazuje, že bolest se snižuje ve srovnání 
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Cannabinoids and pain

Souhrn
Kanabioidní analgezie je zajišśována orgány mozku, míchy a také na periferní úrovni. 
Oba receptory CB1 a CB2 jsou zavzaty do analgetického úèinku kanabioidù. Kanabioidy 
nejsou primární transmitery, ale modulují jejich aktivity v rùzných synapsích. Kanabioi-
dy mají vliv na zánìtlivou a zvláštì pak na neuropatickou bolest. Týká se to traumatické 
neuropatie, neuropatie u herpes zoster, diabetické neuropatie, HIV neuropatie a neuro-
patie vzniklé pøi chemoterapii. Kanabioidy rovnìž ovlivòují bolest u roztroušené skle-
rózy mozkomíšní. Nevýhoda dlouhodobého používání kanabioidù je jejich schopnost 
vyvolávat psychózy a schizofrenii. Kanabioidy jsou velmi psychoaktivní a nìkdy je tento 
efekt významnìjší než efekt analgetický. Kanabioidy neovlivòují akutní bolest. Musí-
me poèítat s faktem, že kanabioidy uvolòují substanci P v míše a inhibují uvolòování 
GABA a opioidù v primárních aferentních zakonèeních. To mùže vysvìtlit jejich prono-
ciceptivní efekt. Syntetickými kanabioidy jsou Nabilon (Kanada, USA a Velká Británie) 
a Cesamed (Mexiko). Nabilon se používá jako adjuvantní terapie u chronické bolesti 
a dokonce u fibromyalgie. Velmi dobøe kontroluje bolest u centrálních spasticity a po-
máhá dokonce pøi noèních dìsech. Je možné uzavøít, že kanabioidy pøedstavují velmi 
dobrou adjuvantní terapii v podmínkách chronické bolesti s významným psychologic-
kým pùsobením. 

Summary
Cannabinoids analgesia is expressed in the brain, in the spinal cord and on the periphe-
ral levels. In the analgesic effect of the cannabinoids the both receptors CB1 and CB2 are 
in volved. Cannabinoids are not primary transmitters, but modulate their activity at 
different synapses. Their effect of cannabinoids is on inflamatory and in particular on 
neuropathic pain. It concerns the traumatic neuropathy, neuropathy in herpes zoster, 
diabetic neuropathy, HIV neuropathy and neuropathic pain during chemotherapy. It 
also influence pain in multiple sclerosis. The disadvantage of long-term cannabinoids 
use is the ability to induce psychosis and schizophrenia. Cannabinoids are very psycho-
active and sometimes this effect is more important than analgesic effect. Cannabinoids 
is not completely effective in acute pain. We must recognised the fact that cannabinoids 
release substance P in the spinal cord, and inhibit the release of GABA and opioids on 
primary afferent terminals. This can explain their pronociceptive effect. Synthetic can-
nabinoids is Nabilon (Canada, USA and Great Britain) in Mexico is Cesamed. Nabilon is 
used as adjuvant therapy for chronic pain and even fibromyalgia. It is very good for pain 
control in central spasticity and helps even in nightmares. It is possible to conclude that 
cannabinoids represent a very good adjuvant therapy for chronic pain conditions with 
a significant psychological effect.
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s placebem u randominizovaných kon-
trolních studií. U centrální bolesti mìly 
daleko vyšší úèinek, protože NTT (num-
ber needed to treat) byl vyšší než 50 %. 

Periferní neuropatie spojená s infekcí 
HIV byla v randominizovaných studiích 
srovnávána s vykouøeným kanabisem 
a vykouøeným placebem; byla jasná po-
zitivní úèinnost kanabisu. U 30 % bylo 
odstranìní bolesti u ètyø z randominozo-
vaných studií. V ostatních studiích u pe-
riferních neuropatických bolestí nebyla 
analgetická úèinnost tak významná. 

Zneužití kanabinoidù mùže být 
u mentálních poruch a mùže souviset 
s vývojem akutní psychózy, nebo mùže 
mít i jiný averzivní efekt. 

Z epidemiologických dat o zneužívá-
ní kanabinoidù pøi jejich dlouhodobém 
používání vyplývá, že mohou zpùsobovat 
psychózu nebo schizofrenii. U dospìlých, 
a zejména u dospívajících, je pøi užívání 
kanabinoidù 2–3× vìtší pravdìpodob-
nost, že vyvolá vážné psychotické one-
mocnìní vèetnì schizofrenie než u lidí, 
kteøí kanabinoidy neužívali. Je to gene-
tická záležitost. Vìtšinou se vyskytuje po-
lymorfizmus COMT (katechol-o-methyl-
transferázy).

Randomizované studie nejsou bohu-
žel dost rozsáhlé, aby absolutnì potvrdily 
dlouhodobý úèinek kanabinoidù u chro-
nické bolesti. Urèité osoby s chronickou 
bolestí mohou kanabinoidy užívat bez 
vedlejších úèinkù. Dùležité jsou genetic-
ké faktory, které pomohou zajistit, aby 
pøi chronickém používání nevznikla psy-
chóza nebo schizofrenie. Musí se dobøe 
urèit dávkování. Proto musíme být opatr-
ní pøi chronické bolesti, kdy mùže nastat 
podnìcování nìkterých psychotických 
onemocnìní. 

Rice se svými spolupracovníky v èlán-
ku Kanabinoidy a bolest (2001) udává, že 
kanabinoidní analgezie mùže být u zá-
nìtlivé a i neuropatické bolesti. Místa 
pùsobení jsou v mozku, v míše a na peri-
ferii. Musíme od sebe oddìlit analgetický 
a psychotický efekt kanabinoidù. 

Kraft a Kress publikovali v èasopise 
Journal of Pharmacology and Experi-
mental Therapy z roku 2005 práci o ne-
pøímém kanabinoidním CB2 receptoru 
mezi dependentní stimulací celkových 
neutrofilù v krvi jak exogenními, tak en-
dogenními kanabinoidy. 

Kanabinoidy mají imunomodulaèní 
efekt jak exogenní, tak endogenní, který 
byl dokázán v mnoha studiích, ale byly 
to izolované bunìèné linie. Nìkterá oje-
dinìlá data ukazují, že také mají vliv na 
polymorfonukleární neutrofily. Kraft 

a Kress (2005) studovali tuto skuteènost 
a zjistili, že stimulaèní efekt kanabinoidù 
neexistoval, když byly použity izolované 
polymorfonukleární neutrofily. Když se 
podala nízkomolekulární masa plazmy 
(< 5000 daltonù) s kanabinoidy inku-
bovanými krví, stimulaèní efekt vznikl. 
Produkty metabolizmu arachidonové ky-
seliny jsou mediátory kanabinoidy zpù-
sobeného zvýšení reakce dýchacího øetìz-
ce na celkové krevní polymorfoneutrofily. 

Dr. Kraft (2011) se zamýšlí, zda kana-
binoidy jsou opravdu analgetické.

Menší studie z 80. let ukázaly, že 
syntetický kanabinoid levonandradol je 
úèinný v pooperaèní bolesti. Další studie 
se vìnovaly orálnímu podávání kanabi-
noidù. Jedna skupina (Buggy et al.) pro-
kázala, že nebyla signifikantní analgezie 
po podání 5 mg tetrahydrokanabinoidu. 
Pøi podání orálního Cannabis po opera-
ci bylo signifikatní snížení postoperaèní 
analgezie pøi pacientem kontrolované 
analgezii, které bylo dávkovì závislé. Zvy-
šování dávek zvyšuje nebezpeèí a výskyt 
vedlejších úèinkù. Pøi podání 20 mg tet-
rahydrokanabinoidu nebo extraktu Can-
nabis nebyl žádný analgetický efekt, ale 
objevila se hyperalgezie a snížený práh 
bolesti. Podobné byly výsledky u posto-
perativní bolesti po 2 mg Nabilonu. Pa-
cienti mìli vyšší skóre bolesti pøi srovnání 
s placebem, ketoprofenem nebo s 1 mg 
Nabilonu. Nejenom orální kanabinoidy, 
ale také vysoká dávka kouøeného kana-
binoidu produkuje hyperalgezii a anal-
getický efekt byl zjištìn na kapsaicinem 
evokovanou spontánní bolest pouze pøi 

støední dávce. Autoøi studií nedoporuèují 
kanabinoidy k léèení akutní bolesti. 

U chronických bolestí administrace 
kanabinoidù nemá konzistentní výsled-
ky. Nejlepší efekt byl zjištìn u bolesti 
spojené s roztroušenou sklerózou moz-
komíšní, jednalo se o neuropatickou bo-
lest. U ostatních neuropatických bolestí 
doprovázejících jiné nemoci nejsou data 
zcela pøesvìdèující. Pøi avulzi brachiální-
ho plexu nastala statisticky signifikantní, 
ale klinicky nerelevantní redukce bolesti. 
Orální Nabilon byl vždy ménì úèinný než 
dehydrokodein u neuropatické bolesti. 
Kanabinoidy mají jenom slabou analge-
tickou potenci u chronických pacientù 
s bolestí, ale jejich chronické podávání 
zlepšuje spánek, náladu a pøátelské cho-
vání. 

Z jedné studie podle skóre kvality ži-
vota se ukazuje, že kanabinoidy jsou více 
psychoaktivní než potentní analgetika. 
Není jasné, které chronické diagnózy 
a které klinické chronické nemoci by se 
tím mìly léèit. Není dost validních studií, 
které by prokázaly dlouhodobý efekt ka-
nabinoidù. Mohou se užívat s ostatními 
léky, ale musí se vždycky minimalizovat 
jejich nepøíznivý efekt. 

Studie, které ukazují na úèinek ka-
nabinoidù, nicménì vždy neukazují na 
jejich jasný úèinek. 

Ze závìrù, které byly na sympoziu 
v Hamburku, se ukázalo, že kanabinoidy 
jsou urèitì úèinné u roztroušené sklerózy 
mozkomíšní a u bolesti zpùsobené roz-
troušenou sklerózou, dále u neuro-imu-

Obr. 1: Chemická struktura nabilonu.



Revue Èeské lékaøské akademie  8/2012

Pøehledné èlánky / Reviews

26

nosupresivních chorob a u nìkterých dal-
ších typù chronické bolesti. Nejsou zcela 
úèinné u akutní bolesti a u jiných typù 
chronické bolesti a nejsou také úèinné u 
Parkinsonovy choroby.

Fyziologicky kanabinoidy a CB1 re-
ceptor facilitují uvolòování substance P 
v krysí míše; to bylo mìøeno jako inter-
nalizovaný neurokinin 1 receptor. CB1 
receptory facilitují uvolòování substan-
ce P tím, že inhibují uvolòování GABA 
a opioidù na primární aferentní termi-
nály a tím vyvolávají disinhibici (Zhang 
et al., 2010). To je urèitý dùkaz o tom, že 
CB1 receptor má pronociceptivní efekt 
v míše. Je to syntetický kanabinoid, který 
má terapeutický úèinek jako antiemeti-
kum a také se používá pøídatná terapie 
u neuropatické bolesti. Je to syntetický 
kanabinoid, který má jako hlavní ingre-
dienci kanabis ve formì THC (tetrahyd-
rokanabinoidu). Chemicky je Nabilon 
vyrábìn v Kanadì, v USA, ve Spojeném 
království a v Mexiku, kde se nazývá Ce-
samed. V roce 1985 byl potvrzen FDA pro 
léèení chemoterapií indukované nauzey 
a zvracení, které nereagovaly na komerè-
ní antiemetika. Dále byl urèen pro léèení 
anorexie a ztráty váhy u pacientù s AIDS. 
I když to není zcela jasnì prokázané, Na-

bilon je široce užíván jako pøídatná tera-
pie u chronické bolesti. Byl dokázán jeho 
úèinek u roztroušené sklerózy a u fibro-
myalgie a èásteènì u Parkinsonova syn-
dromu. Dystonie velice dobøe reaguje 
na Nabilon stejnì jako ostatní spastické 
nemoci. Sporný je úèinek u Parkinsonovy 
choroby  a nefunguje u akutních bolestí. 

Ukazuje se, že kombinace Nabilonu 
s dexametazonem je lepší než jednotlivá 
medikace. Je dobrý pro kontrolu nauzey a 
zvracení, byl daleko efektivnìjší než pro-
chlorperazin pøi kontrole nauzey. 

Další studie srovnávala úèinnost a to-
lerabilitu Nabilonu s dehydrokodeinem 
pøi léèbì neuropatické bolesti. Ukázalo 
se, že Nabilon není tak efektivní jako 
dehydrokodein a má více malých vedlej-
ších pøíhod než dehydrokodein. Nabilon 
je lepší pro kontrolu bolesti s centrální 
spasticitou. 

Studie z Kanady ukázala, že Nabilon 
byl použit v léèení noèních dìsù u lidí, 
kteøí trpìli posttraumatickým stresovým 
syndromem. Pøi podání v noci zlepšoval 
noèní dìsy. Je tìžké u takové studie najít 
kontrolní studii, zdá se, že by další výzku-
my mohly potvrdit, že by kanabinoidy 
mohly být používány v léèení posttrau-

matického stresového syndromu a boles-
ti s tím spojené a také ostatních odchy-
lek zpùsobených opakujícími se noèními 
dìsy. 
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Roztroušená skleróza (RS) je chronické zá-
nìtlivé onemocnìní centrálního nervové-
ho systému, vznikající na autoimunitním 
podkladì s úèastí T-bunìk aktivovaných 
proti antigenùm CNS (pøedevším myelinu) 
i B-bunìk s tvorbou oligoklonálních protilá-
tek produkovaných za hematoencefalickou 
bariérou a detekovatelných v mozkomíšním 
moku. RS diagnostikujeme nejèastìji mezi 
20–40 lety (v nejproduktivnìjším vìku). 
Pacienti s RS trpí øadou obtíží, jako jsou 
centrální poruchy hybnosti se spasticitou 
a køeèemi (až 84 %) omezující pohyblivost 
pacienta, neurogenní bolest (cca 17–52 %), 
moèové problémy, poruchy zraku, poruchy 
koordinace s intenèním tremorem, závratì, 

deprese, poruchy spánku, kognitivní poru-
chy a jiné. Diagnostika je založena na klinic-
kých pøíznacích a nálezu hyperintenzních 
ložisek v typických lokalizacích na MRI, 
diferenciální diagnostika je široká a využívá 
pomocná vyšetøení, z nichž nejdùležitìjší je 
u RS prùkaz tvorby oligoklonálních pro-
tilátek intratekálnì, popøípadì evokované 
potenciály. Rychlost diagnostického proce-
su se zvyšuje, ukázalo se totiž, že jediným 
zpùsobem, jak oddálit invaliditu, je vèasné 
zahájení imunomodulaèní léèby. Tomu se 
pøizpùsobila i nejnovìjší diagnostická kri-
téria z r. 2010 (tøetí verze McDonaldových 
diagnostických kritérií). V ÈR je pøibližnì 
17 000 pacientù s RS. Bez léèby onemocnìní 

pozvolna invalidizuje, 80 % pacientù ztrácí 
schopnost pracovat bìhem 10 let choroby.

Základním léèebným postupem je ovliv-
nìní akutních pøíznakù vysokými dávkami 
kortikosteroidù a zahájení imunomodulaè-
ní léèby. Ta v první linii sestává z interferonu 
beta nebo glatiramer acetátu, pøi neefek-
tivitì je léèba eskalována natalizumabem, 
v budoucnu dalšími monoklonálními pro-
tilátkami, jako je ocrelizumab èi alemtuzu-
mab. Cílem je omezení zánìtlivé infiltrace 
v CNS. Zánìtlivé buòky a jejich produkty 
(prozánìtlivé cytokiny, protilátky) a produk-
ty aktivované mikroglie jsou hlavní pøíèinou 
ztráty nervových vláken pøi RS. Ztrátu mye-
linu a nervových vláken lze v èase sledovat 
mìøením objemu mozkové tkánì na MRI. 
Úspìšná protizánìtlivá léèba je v pøípadì 
RS sekundární neuroprotekcí, protože de-
strukce tkánì je zprostøedkována zánìtlivý-
mi dìji. Onemocnìní není v souèasné dobì 
vyléèitelné, ale jeho aktivitu lze pomocí výše 
jmenované léèby u novì diagnostikovaných 
a vèas léèených pacientù omezit. V pozdìj-
ších stádiích nemoci pøevažují dìje neuro-
degenerativní (nastartované iniciálnì zá-
nìtem), zánìt je kompartmentalizován za 
hematoencefalickou bariérou, kde se stává 
nedostupným, na meningách se vytváøejí 
struktury podobné mízním uzlinám s akti-
vací plazmatických bunìk a postižením pøi-
lehlých korových struktur. V tomto stádiu 
nemoci není prokázána již žádná efektivita 
imunomodulaèní léèby.

Kromì léèby imunomodulaèní, jejímž 
cílem je omezení zánìtu a škod jím zpùso-
bených, je nutno minimalizovat obtìžující 
pøíznaky RS. Ve stádiu chronické progrese 
a u pacientù, kde nebylo možno podávat 
léky první volby v èasném stádiu onemoc-
nìní, je to jediná možnost, jak zlepšit kvali-
tu jejich života a sobìstaènost. Je to období, 
kdy u vìtšiny pacientù vidíme spasticitu, 
sfinkterové obtíže, mozeèkový tremor, neu-
ropatickou bolest, depresi, kognitivní pro-
blémy. Bohužel jen málo farmak pøináší 
skuteènou úlevu tìchto obtíží nebo je spoje-
no s intolerancí, navíc onemocnìní progre-

Kanabinoidy u roztroušené sklerózy 
prof. MUDr. Eva Havrdová, CSc., MUDr. Iveta Nováková

Univerzita Karlova v Praze, 1. lékaøská fakulta a Všeobecné fakultní nemocnice, 
Neurologická klinika, Centrum pro demyelinizaèní onemocnìní, Praha

Cannabinoids in multiple sclerosis

Souhrn
Osoby s RS trpí øadou symptomù vèetnì bolesti, svalové spasticity a køeèí, obtíží s moèo-
vým mìchýøem, poruchami spánku apod. Úleva tìchto symptomù zlepšuje kvalitu života 
pacientù s RS. Mnoho pacientù nemá dostateènou úlevu pøi standardní léèbì. Podáváme 
pøehled mechanizmu úèinku kanabinoidù v situaci zánìtu v CNS, jak je odvozen ze studií 
provedených u experimentální autoimunitní encefalomyelitidy, a pøehled studií u pacien-
tù s RS, které zpùsobily registraci Sativexu v øadì zemí. Sativex je farmaceutický produkt 
vyrobený z konopí, urèený k léèbì spasticity a neuropatické bolesti u RS. Obsahuje Δ9-tet-
rahydrokanabinol (THC) a kanabidiol (CBD) v pomìru 1:1. V nedávné dobì byly uskuteè-
nìny 3 klinické studie se Sativexem. Léèba signifikantnì redukovala spasticitu (rezistentní 
vùèi standardní léèbì) a neuropatické bolesti u pacientù s pokroèilou RS, a to o 30 %. 
Odpovìï na léèbu pozorovaná bìhem prvních 4 týdnù je užiteèným nástrojem v predikci 
responzivity. Sativex byl registrován v ÈR 15. 4. 2011 pro léèbu spasticity u RS. 

Summary
People with MS suffer from a range of symptoms, including pain, muscle spasticity and 
spasm, bladder problems, sleep disturbance and other. Eleviating of these symptoms im-
prove the quality of life. Many individuals with neuropathic pain and spasticity respond 
inadequately to current treatment options. We provide an overview of cannabinoid mode 
of action in the inflammed CNS as observed in experimental autoimmune encephalo-
myelitis, and of studies in humans with MS which led to registration of Sativex in many 
countries Sativex® is a cannabis-based pharmaceutical product for the treatment of spas-
ticity and neuropathic pain due to multiple sclerosis, containing Δ9-tetrahydrocannabinol 
(THC) and cannabidiol (CBD) in a 1:1 ratio. Recently three clinical trials were organized 
with Sativex. Sativex treatment resulted in a significant reduction in treatment-resistant 
spasticity and neuropatic pain in subjects with advanced MS. Treated patients improved 
by 30% compared to placebo. The response observed within the first 4 weeks of treatment 
appears to be a useful aid to predict responder/non-responder status. Sativex was registe-
red in the Czech Republic as a treatment for spasticity in MS patients 15 Apr 2011.
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duje a pøináší rùzné kombinace symptomù.
Mnoho let jsou známy anekdotické 

informace o zlepšení nìkterých pøíznakù 
u RS pøi použití marihuany. S rozpozná-
ním receptorù pro kanabinoidy zaèátkem 
90. let 20. století a jejich klonováním se 
zvýšil i vìdecký zájem o tuto problematiku, 
což pomohlo objasnit nìkteré funkce ka-
nabinoidního systému v CNS i za situace 
zánìtu. Pøispìl k tomu pøedevším výzkum 
modelu autoimunitního onemocnìní 
CNS. 

Obecnì jsou CB1 receptory široce roz-
šíøeny na buòkách mozku, v míše, ale také 
v periferii na adipocytech, buòkách endote-
lu, hepatocytech, ve svalech, v gastrointesti-
nálním traktu. Mohou se podílet i na regu-
laci aktivity osteoklastù. 

Druhý typ receptoru, CB2, se vyskytuje 
v nesynaptických tkáních. Jsou nejhojnìji 
zastoupeny v periferních tkáních (jako jsou 
varlata, sperma, buòky cévní, hladké svaly 
støeva, øasnaté tìlísko oka) a zejména na 
buòkách imunitního systému (jako jsou 
granulocyty, makrofágy, monocyty, poly-
morfonukleáry, buòky brzlíku a patrových 
mandlí) a mohou zprostøedkovat regulaci 
uvolòování cytokinù, a tím snížení zánìtu 
a nìkterých druhù bolesti. 

Oba typy kanabinoidních receptorù 
jsou spøaženy s G proteiny, které inhibují 
adenylátcyklázu a napìśovì øízené Ca kanály 
a aktivují mitogenem aktivovanou protein-
kinázu a uvolòování K. Inhibice Ca kanálù 
kanabinoidy snižuje uvolòování rùzných 
neurotransmiterù z presynaptického zakon-
èení, což se zdá být hlavním mechanizmem 
úèinku kanabinoidù. Hlavní funkcí kanabi-
noidních receptorù je potlaèení uvolòování 
GABA, potlaèení uvolòování a zpìtného 
vychytávání glutamátu a vliv na uvolòování 
dalších neurotransmiterù (acetylcholin, no-
radrenalin atd.).

Experimentální autoimunitní encefalo-
myelitida (EAE) je již 70 let prototypem bu-
nìènì zprostøedkovaného autoimunitního 
onemocnìní. Lze ji vyvolat u nìkolika dru-
hù zvíøat. Patologické i klinické rysy srov-
natelné s lidským onemocnìním roztrou-
šenou sklerózou urèují její potenciál být 
hojnì využívaným modelem zánìtu v ner-
vovém systému. Specifické aspekty RS jsou 
zkoumány u rùzných typù EAE (akutní, 
relabující i chronicko-progresivní modely). 
EAE lze indukovat imunizací zvíøat (dnes 
pøedevším hlodavcù) myelinovými antige-
ny z CNS (myelinový bazický protein, pro-
teolipid protein, myelinový oligodendro-
cytární glykoprotein, homogenizát bohatý 
na myelin CNS v kompletním Freundovì 
adjuvans) nebo adoptivním transferem 
aktivovaných T-bunìk specifických pro 

myelinový bazický protein. Neurodegene-
race v prùbìhu EAE je komplexní proces. 
Zahrnuje rùzné mechanizmy iniciované 
pøedevším zánìtlivou reakcí s odpovídající 
autoimunitní reakcí T-bunìk zamìøenou 
proti mozkovým antigenùm, která je pro-
vázena uvolòováním toxických mediátorù, 
což má za následek progresivní dysfunkci 
metabolizmu nervových bunìk a homeo-
stázy. Zánìt slouží jako imunitní obranný 
mechanizmus. Nicménì v pøípadì autoi-
munitního zánìtu se vymyká kontrolním 
mechanizmùm a pùsobí poškození tkánì, 
tedy zánìtlivé nebo autoimunitní onemoc-
nìní, jako je EAE.

Prakticky všechny imunitní buòky, kte-
ré se úèastní zánìtu v CNS (T-buòky, mak-
rofágy, mikroglie, dendritické buòky, NK-
buòky, B-buòky, neutrofily) exprimují na 
svém povrchu kanabinoidní receptory. Ex-
prese CB1 na T-lymfocytech u EAE je však 
z hlediska imunomodulace zanedbatelná, 
jak ukázaly studie na knockoutovaných 
myších. Na rozdíl od CB1, receptory pro 
CB2 mají zásadní vliv na regulaci efekto-
rových funkcí encefalitogenních CD4+ T-
lymfocytù a tedy zánìtu u EAE. První stu-
die kanabinoidové imunomodulace u EAE 
byla poublikována W. D. Lymanem v Jour-
nal of Neuroimmunology v roce 1989. Ly-
man zjistil, že v závislosti na dávce (5–25 
mg/kg/den) je Δ9-THC schopen potlaèit 
nebo zcela zabránit (u vysoké dávky) EAE 
u morèat a krys (98 % pokusných zvíøat 
léèených placebem uhynulo, zvíøata léèená 
THC buï nevyvinula žádné, nebo mírné 
pøíznaky EAE a 95 % jich pøežilo). V míše 
nalezl Lyman sníženou infiltraci zánìtlivý-
mi buòkami u zvíøat léèených Δ9-THC.

Bìhem spontánní úzdravy z akutní 
EAE je hlavním mechanizmem eliminace 
infiltrujících zánìtlivých bunìk z tkánì 
CNS jejich apoptóza. Kanabinoidy se podí-
lejí na regulaci bunìèné smrti a pøežití, což 
bylo publikováno již v r. 1994. Významné 
zvýšení apoptózy je spouštìno CB2 recepto-
ry. Nìkteré práce však ukázaly, že zmírnì-
ní pøíznakù EAE mùže být dosaženo i bez 
zmìny poètu infiltrujících bunìk. Kana-
binoidy totiž indukují zvýšení hladiny en-
dogenních kortikosteroidù, které pùsobí 
imunosupresivnì. Dalším mechanizmem 
protizánìtlivého úèinku je inhibice pro-
dukce eikosanoidù, což omezuje propust-
nost hematoencefalické bariéry, a tím 
i vstup zánìtlivých bunìk do tkánì CNS. 
Novìjší studie ukázaly i schopnost kanabi-
noidù omezit aktivaci mikroglie a makro-
fágù v CNS a snížit produkci zánìtlivých 
cytokinù (tumor nekrotizujícího faktoru 
alfa, interleukinu 1-beta, interleukinu 6, 
interleukinu 12), inducibilní NOS a COX2. 
Indukce EAE u myši s T-buòkami postrá-
dajícími receptor pro CB2 zvýší desetiná-
sobnì produkci interleukinu 2 a interfero-
nu gama. Kanabinoidy jsou také schopné 
potlaèit diferenciaci naivních T-lymfocytù 
v Th1 efektorové buòky. 

Je známo, že endokanabinoidy jsou vy-
tváøeny v odpovìï na stimuly poškozující 
nervové buòky. Pøedpokládá se tedy, že se 
úèastní ochrany nervových bunìk v situaci 
zánìtu a jsou schopny obnovit funkèní rov-
nováhu v pøípadì poškození nervové tkánì. 
Neurodegenerace bìhem EAE probíhá 
rychleji u zvíøat, která postrádají CB1 recep-
tor. Bìhem indukce EAE se snižuje poèet 
CB1 receptorù ve striatu a kortexu. Jak je 

Obr. 1: Schéma pùsobení kanabinoidù v presynaptické a postsynaptické èásti synapse.
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toto pozorování relevantní pro patogene-
zi EAE, není zatím zcela jasné. Neuropro-
tektivní úèinky zajišśované CB1 receptory 
mohou zahrnovat kontrolu excitotoxické 
glutamátové aktivity, kontrolu toxického 
iontového influxu a antioxidaèního pùso-
bení. Glutamátová excitotoxicita se v neu-
rodegeneraci EAE významnì uplatòuje. Jak 
doložila studie, použití antagonisty gluta-
mátového receptoru má u EAE neuropro-
tektivní efekt s redukcí poškození jak neu-
ronù, tak oligodendrocytù. Aktivace CB1 
receptoru, aś už pomocí Δ9-THC nebo syn-
tetického analogu omezuje uvolòování glu-
tamátu a výsledné excitotoxické poškození. 
Vedle antiglutamátergního úèinku regulují 
CB1 receptory také kalciové kanály zmno-
žené v odpovìï na aktivaci receptoru pro 
NMDA. Influx Ca2+ je u myši postrádající 
CB1 receptor daleko vyšší. Protože influx 
kalcia je jedním z mechanizmù destrukce 
nervových vláken u EAE, je omezení tohoto 
jevu dalším mechanizmem neuroprotekce 
zprostøedkované kanabinoidy. Nìkteøí au-
toøi dokonce odvážnì dovozují, že nízko-
dávkovaná dlouhodobá léèba kanabinoidy 
by mohla zpùsobit neuroprotekci u RS, což 
je zatím léèebná oblast, pro niž farmaka 
zcela chybí.

Data z doposud provedených studií 
u EAE dávají tušit, že ovlivnìním CB2 lze 
dosáhnout modulace zánìtu, zatímco 
ovlivnìní CB1 mùže podpoøit neuroprotek-
ci. Ve skuteènosti jsou však tyto dìje u EAE 
i RS provázané a jedna z nejnovìjších stu-
dií, zkoumající vliv látky WIN55,512-2, 
potentního agonisty CB1 i CB2, ukazuje, že 
ovlivnìním CB1 je dosaženo krom redukce 
disability a progrese nemoci i ovlivnìní zá-
nìtu (delto, 2012).

EAE se však RS nepodobá jen pato-
genezí, ale i symptomy a klinickou mani-
festací. To umožòuje zkoumat EAE jako 
model i pro studium symptomatické léèby 
RS. Tento pøístup byl poprvé použit D. Ba-
kerem v roce 2000 a úspìšnì publikován 
v Nature. Tremor a spasticita jsou pøízna-
ky RS, které vyvolávají tìžkou invaliditu 
a málokdy dostateènì odpovídají na far-
makologickou léèbu. Baker a spolupracov-
níci našli metodu, jak kvantifikovat tremor 
a spasticitu u myší EAE a demonstrovali, 
že exogenní kanabinoidy tyto symptomy 
zmírnily. Následovaly studie s knockouto-
vanými zvíøaty, které ukázaly, že tento efekt 
je zprostøedkován CB2, nikoli tedy imu-
nomodulací vedenou pøes CB1 receptory. 
Neuropatická nebo zánìtem zpùsobená 
bolest je dalším závažným symptomem 
RS, jehož možná modulace kanabinoidy se 
nyní intenzivnì zkoumá. Endokanabinoid-

ní systém je podobnì dysregulován u EAE 
i RS, což èiní z EAE vhodný model ke stu-
diu neuropatické bolesti u RS. Výhodou je 
možnost studovat zvíøata knockoutovaná 
pro jednotlivé kanabinoidní receptory, pro-
zánìtlivé cytokiny a jejich receptory. Další 
zcela novì studovanou oblastí je dysfunk-
ce moèového mìchýøe. Sfinkterové obtíže 
jsou velkým problémem u RS, pøinášejí 
významnou zmìnu kvality života a jejich 
farmakologické ovlivnìní není ideální. 
Novì vyvinutá metoda k sonografické kon-
trole vyprazdòování u EAE umožní studo-
vat léky s potenciálem ovlivnit sfinkterové 
funkce. Podle dosavadních zkušeností mo-
hou kanabinoidy pozitivnì ovlivnit hyper-
aktivitu detruzoru (Brady, 2004). Použití 
EAE mùže vnést do této oblasti mechanis-
tický vhled a pøinést dùležitá data o vlivu 
jednotlivých receptorù na øízení tohoto dù-
ležitého systému.

Ve vìdecké literatuøe nacházíme první 
zprávy o úspìšném použití THC u spastici-
ty v roce 1981 a tremoru u RS v roce 1983. 
Teprve o mnoho let pozdìji následovaly 
menší randomizované studie zamìøené na 
sledování rùzných symptomù RS, statistic-
ky nejvýznamnìjších výsledkù bylo dosa-
hováno u spasticity (Wade, 2004, zahrnuto 
160 pacientù), kde už byl použit oromuko-
sální sprej Sativex. 

Sativex je kanabinoid farmaceuticky 
vyrobený, složený z rostlinných extraktù 
pøipravených z geneticky odlišných druhù 
Canabis sativa L. Dvì potenciálnì tera-
peutické slouèeniny v extraktech z Can-
nabis sativa L. jsou kanabinoidy THC (Δ9-
tetrahydrokanabinol) a CBD (kanabidiol). 
Sativex obsahuje potenciálnì terapeutické 

slouèeniny THC a CBD v pomìru 1:1. THC 
pùsobí jako analgetikum, svalové relaxans, 
antiemetikum, stimulans chutí, zlepšu-
je motorické funkce a má psychoaktivní 
úèinky. THC je parciálním agonistou endo-
genních kanabinoidních receptorù. CBD 
pùsobí jako antikonvulzant, svalové rela-
xans, neuroprotektivum, antioxidant a má 
antipsychotické úèinky. Bylo prokázáno, že 
CBD snižuje úzkost a psychoaktivní úèin-
ky THC (Vann, 2007). Stimuluje vaniloi-
dový receptor bolesti, inhibuje vychytávání 
anandamidu. (Anandamid je endogenní 
kanabinoid, jehož jméno je odvozeno od 
sanskrtského slova pro vnitøní štìstí, ãnan-
da. Název mìl vyjadøovat nejen radost, kte-
rou vìdci mìli z jeho izolace z vepøového 
mozku, nýbrž i úèinky, které u této látky 
pøedpokládali. Anandamid je parciálním 
agonistou endogenních kanabinoidních 
receptorù.) CBD má nízkou afinitu ke 
kanabinoidním receptorùm (malá afini-
ta k CB1, vìtší k CB2). Sativex je pøipraven 
jako oromukosální sprej obsahující 27 mg/
ml THC: 25 mg/ml CBD v etanolu. Každá 
vstøíknutá dávka obsahuje 2,7 mg THC 
a 2,5 mg CBD. Pacienti si sami zvyšovali 
dávky až do doby, kdy se zlepšila spasticita 
nebo pocítili nežádoucí úèinky nebo do-
sáhli maximálního poètu 12 vstøikù za den. 

Dvouletá extenze této pùvodnì de-
setitýdenní studie publikované v r. 2006 
ukázala, že pøes 40 % pacientù byli non-re-
spondéøi, kteøí studii pøedèasnì pro nedo-
statek efektu opustili, nevznikalo zde tedy 
nebezpeèí z nadužívání psychoaktivní lát-
ky. V roce 2007 byly publikovány výsledky 
ovlivnìní neuropatické bolesti u RS ve stu-
dii, která sledovala 125 pacientù (Nurmik-

Obr. 2: Absorpce CBD a THC jako liposolubilních látek je pøi použití oromukosálního spreje velmi dobrá, mùže 
se výraznì lišit mezi pacienty podle míry spolknuté látky, proto se mùže lišit i dávkování. Hladiny v plazmì 
však neodrážejí hladiny v místech úèinku v CNS. Z grafu je patrné, proè je kouøení marihuany preferovaným 
zpùsobem použití u uživatelù nezákonné drogy a proè pøi podání Sativexu nevznikají psychoaktivní úèinky.
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ko, 2007), v té dobì byla ale již publikována 
u podobné menší skupiny pacientù dvoule-
tá extenze. Bolest jako fenomén provázející 
jiné zánìtlivé onemocnìní, revmatoidní ar-
tritidu, bylo možno v pilotní studii (Blake, 
2006) též ovlivnit kanabinoidy a bylo navíc 
dosaženo i oddálení progrese choroby. Jak 
v ovlivnìní spasticity, tak v ovlivnìní neu-
ropatické bolesti u RS nebylo pozorováno 
vyhasínání efektu a nutnost výslednou 
úèinnou dávku zvyšovat. Studie publikova-
ná Collinem v roce 2007 se týkala 184 pa-
cientù a ukázala, že jen 40 % pacientù jsou 
respondenti, kteøí mají více než 30% efekt 
na snížení spasticity. Pacienti byli randomi-
zováni v pomìru 2:1 (aktivní látka:placebo). 
Následující Collinova studie zahrnující 337 
pacientù použila k hodnocení nejen bìžnì 
užívané škály pro hodnocení spasticity, ale 
také objektivní mìøení èasu nutného k ujití 
10 m za stejných a kontrolovaných pod-
mínek. Ukázalo se, že titrace dávky bìhem 
prvních 4 týdnù jasnì odliší respondéry 
a non-respondéry, takže v praxi není tøeba 
exponovat neodpovídající pacienty dlou-
hodobému podávání kanabinoidù.

Pozorované vedlejší úèinky pøípravku 
Sativex ve studiích mají vìtšinou slabou in-
tenzitu. Ve III. fázi klinického programu se 
obvykle vyskytují závraś, únava, prùjem, nu-
cení na zvracení, poškození vnímání chuti 
a sucho v ústech.

Èeská republika se v posledních letech 
úèastnila tøí klinických studií, v nichž byl 
testován efekt Sativexu na spasticitu a neu-
ropatickou bolest u pacientù s RS. Po úvod-
ní, zaslepené 4týdenní fázi, identifikující 
subjekty se schopností odpovídat na Sativex 
(hodnoceno alespoò 20% redukcí spasticity 
v numerické škále spasticity – NRS) násle-
duje vždy 12týdenní dvojitì slepá léèebná 
fáze. Pacienti byli hodnoceni pomocí objek-
tivních neurologických vyšetøení: Ashwor-

thova škála spasticity, rozšíøená škála 
disability (Expanded Disability Status Scale, 
EDSS), rychlost ujití 10 m. Dennì pacienti 
sami hodnotili míru své spasticity (NRS), 
frekvenci spasmù a poruchu spánku.

74 % Sativexem léèených subjektù 
(respondentù podle úvodní fáze) bylo 
zlepšeno o 30 a více procent oproti place-
bu. Neodpovídavost k léèbì Sativexem je 
možno identifikovat pomocí krátkého te-
rapeutického pokusu (ne více než 4 týdny) 
a tím zamezit dlouhodobìjší expozici nee-
fektivní terapii. Z údajù, které jsou ze stu-
dií k dispozici, nebyl zøejmý žádný pøípad 
abstinenèního syndromu a nebyl zneužit 
tento pøípravek.

Z našich zkušeností (v Centru pro de-
myelinizaèní onemocnìní 1. LF UK a VFN 
Praha bylo ve studiích léèeno pøes 100 pa-
cientù) není znám žádný pøípad pacienta, 
který by po Sativexu pøešel na jiné drogy, 
a to ani z tìch, kteøí používali marihuanu 
nekontrolovanì (pro vlastní potøebu pøi 
ztuhlosti nebo bolestech pøi RS). 

Sativex byl v r. 2005 schválen v Kanadì 
jako léèivo na neurogenní bolesti a spastici-
tu pøi RS a v r. 2007 na bolesti pøi nádoro-
vém onemocnìní. Sativex® je dále schválen 
ve Velké Británii, Španìlsku a na Novém 
Zélandu jako léèba spasticity u pacientù 
s RS, novì v Nìmecku, Dánsku, ve Švéd-
sku a od 7. 2. 2012 v Rakousku. Oèekává se 
schválení v Itálii.

Státní ústav pro kontrolu léèiv (SÚKL) 
Sativex oromucosal spray zaregistroval 
s platností od 13. dubna 2011 i v ÈR. Ústní 
sprej mají používat pacienti se støednì tìž-
kou až tìžkou spasticitou, kterou zpùsobu-
je roztroušená skleróza. 

Sprej nicménì zatím na èeském trhu 
není v distribuci. Dosud nebyla stanovena 
maximální cena ani úhrada pojišśovnou, 
protože pøi pøedpokladu prùmìrného po-
užití 8 vstøikù za den stojí mìsíèní dávka 
10 000 Kè na pacienta.

Obecným problémem použití kanabi-
noidù u RS, na který je mnohdy pouka-
zováno, jsou dlouhodobé vedlejší úèinky 
pozorované u pravidelných uživatelù mari-
huany. Snížené uvolòování glutamátu díky 
aktivaci CB1 receptoru se považuje za jeden 
z podkladù postižení pamìti u chronické-
ho užívání kanabis (Fujiwara, 2004), pou-
žití antagonistù pak dokonce za možnost 
léèit psychózy a s nimi spojenou neurode-
generaci. V posuzování studií na zvíøatech 
i souborech dlouhodobých uživatelù ko-
nopí je tøeba velké opatrnosti. Konzisten-
ci zde nelze vysledovat. Mnoho z tìchto 
inkonzistencí lze pøièíst na vrub souèasné 
rùzné míøe ovlivnìní receptorù, dávkování 
ve studiích na zvíøatech, rùznému zastou-
pení Δ9-THC a kanabidiolu, ve studiích na 
lidech pak zevním faktorùm a jen obtížnì 
odhadnutelnému dávkování. 

Horší výkon v kognitivních testech je li-
neárnì závislý na množství užitého Δ9-THC 

Obr. 3: Zmìna NRS v prùbìhu studie.

Obr. 4: Zmìna svalových køeèí v prùbìhu studie.
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(testovány byly cigarety až s 69 mg THC), 
cigarety obsahující 13 mg THC neovlivnily 
podstatným zpùsobem kognitivní výkon 
ani motorické a pozornostní úkony nutné 
pro øízení motorového vozidla (Hunault, 
2009, Weinstein, 2010). U kanabidiolu jsou 
známy jeho pøímo antipsychotické úèinky 
a jeho farmakologické vlastnosti se pova-
žují za blízké atypickým antipsychotikùm. 
Efekty modulace endokanabinoidního sys-
tému na kognici a chování (Zanettini, 2011) 
jsou velmi komplexní a zdá se, že spíše než 
urèitý typ chování vyvolává endokanabi-
noidní signalizace zmìnu vlivu zevních 
faktorù na chování jedince.

Co je pak zcela specifické pro RS, je to, 
že jde o zánìt centrálního nervového systé-
mu. I u jiných systémù, kde máme jak en-
dogenní produkci, tak možnost pøivádìt 
látku exogennì, pozorujeme odlišnosti od 
CNS, ve kterém se zánìt neodehrává. Po-
kud u klasické deprese vyvolá nadprodukce 
endogenních kortikosteroidù atrofii CNS, 
u RS podávání kortikosteroidù omezí atro-
fii CNS, protože její primární pøíèinou je 
zde zánìt. Podobnì lze zøejmì vysvìtlit i roz-
díly v efektu kanabinoidù na CNS pa-cien-
ta s RS a CNS zdravého èlovìka. V modelu 
sepse u krys podání kanabinoidù zvyšuje 
pøežití a zlepšuje kognitivní funkce. U pa-
cientù s RS vzniká deteriorace kognitivních 
funkcí v dùsledku progrese onemocnìní. 
Jde o neurodegenerativní pochody uvoze-
né zánìtem CNS. Bohužel zatím ani u pa-
cientù s iniciálnì podobnými pøíznaky RS 
nelze predikovat, jak se budou kognitivní 
funkce vyvíjet. Probíhají studie k detekci 
vlivu dlouhodobého podávání kanabinoi-
dù na tyto funkce. Do jejich publikace bu-
deme odkázáni jen na studie retrospektivní 
(Honarmand, 2011), kde jsou porovnány 
nevelké skupiny pacientù s RS užívajících èi 
neužívajících mnoho let marihuanu a kde 

pøitom neznáme jejich kognitivní funkce 
pøed stejným èasovým obdobím ani neví-
me, zda právì progrese kognitivní deterio-
race nebyla dùvodem ztráty zamìstnání èi 
užívání konopí. Samozøejmì nešlo o kont-
rolované podávání kanabinoidù z léèebné 
indikace a efekt na pøíznaky RS nebyl ob-
jektivnì nijak hodnocen. Jde tedy o stejnou 
skupinu probandù, jako jsou jiní uživatelé 
marihuany, jen s tím rozdílem, že sledova-
ná skupina mìla onemocnìní RS. Množství 
kanabinoidù v cigaretách je velmi variabilní, 
tato forma podání mùže obsahovat plísnì, 
bakterie, tìžké kovy a obecnì kouøení ma-
rihuany nese stejná rizika jako kouøení ta-
báku. Do získání validních vìdeckých dat je 
tedy stále mnoho prostoru pro spekulace. 

Lze uzavøít, že použití kontrolovaných 
dávek Δ9THC a CBD v oromukosálním 
spreji mùže být pøínosné pro pacienty s RS, 
kteøí trpí spasticitou, nedostateènì ovlivnì-
nou standardní léèbou. Zneužívání kana-
binoidù v této indikaci se jeví jako neprav-
dìpodobné. Naopak je tøeba varovat pøed 
individuálním experimentováním s dro-
gou a jejím kouøením v zájmu ovlivnìní 
pøíznakù RS, protože množství úèinných 
látek (a tím ani vedlejší úèinky) nelze kon-
trolovat. Prospektivnì orientovaný výzkum 
pøinese nepochybnì do nìkolika let validní 
data o vlivu této medikace na kognitivní 
funkce u RS, protože dosavadní literatura 
je na vìrohodné závìry zcela nedostateèná. 
Centrální nervový systém pacienta s RS žije 
trvale v podmínkách zánìtu a ztráty nervo-
vých vláken, neurotransmiterové systémy 
jsou tedy ovlivòovány odlišným zpùsobem, 
než je tomu u jinak zdravého èlovìka.
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Obr. 5: Farmaceutické využití konopí.
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V poslední dobì se v médiích opakova-
nì objevují zprávy o možných léèebných 
úèincích konopí, které se mimo jiné 
pøedpokládají i u Parkinsonovy nemo-
ci. Snad u žádného jiného onemocnìní 
však nejsou velká oèekávání èi dokonce 
hlasitì proklamované blahodárné úèin-
ky v tak hlubokém rozporu s chybìním 
dùkazù o skuteèných klinických efek-
tech. 

Jak podrobnì ukazují jiné stati to-
hoto souboru, konopí obsahuje øadu 
farmakologicky úèinných látek, kanabi-
noidù. Nejvýznamnìjší z nich je Δ9-te-
trahydrokanabinol (THC), který je pù-
vodcem psychických úèinkù marihuany 
(pùsobí pøedevším zmìny vnímání). 
Další látky (kanabinol, kanabidiol aj.) 
mají mírnìjší vliv na psychiku, ale mo-
hou se spolupodílet na dalších úèincích 
konopí vèetnì ovlivnìní hybnosti. V po-
sledních dvou desetiletích se podaøilo 
do znaèné míry vyjasnit mechanizmy, 
jimiž kanabinoidy ovlivòují duševní 
i pohybové funkce. V mozcích savcù 
vèetnì èlovìka byla objevena speciální 
vazebná místa (kanabinoidní recepto-
ry), která reagují právì na pøítomnost 
aktivních látek z konopí, a také se po-
daøilo objasnit, proè takové receptory 

existují: ukázalo se, že normální mozek 
si vytváøí vlastní nervové pøenašeèe (en-
dokanabinoidy), jež jsou svými úèinky 
na receptorech podobné pøírodním ka-
nabinoidùm. Tyto pøenašeèe se spolu-
podílejí na integraci psychiky i na øízení 
hybnosti. 

Parkinsonova nemoc (PN) je chro-
nicko-progresivní neurodegenerativní 
onemocnìní, pøi nìmž postupnì za-
nikají nervové buòky mozku, zejména 
v jádrech substantia nigra, jež dodávají 
nervový pøenašeè dopamin do striáta. 
Nedostatkem dopaminu v této souèás-
ti systému bazálních ganglií nastává 
dysregulace jejich okruhù podílejících 
se na øízení hybnosti a výsledkem je 
charakteristické pohybové postižení 
tvoøené svalovou ztuhlostí (rigiditou), 
zpomalením pohybu (bradykinezí), pøí-
padnì klidovým tøesem a poruchami 
držení tìla a stability stoje. Souèasné 
léèebné možnosti u PN zahrnují podá-
vání lékù nahrazujících chybìjící dopa-
min, èímž se sice potlaèují pøíznaky, ale 
nezastaví se pokraèující zánik nervo-
vých bunìk, což postupnì horšuje stav 
a spolu s vedlejšími úèinky lékù znikají 
pozdní pohybové i psychické kompli-
kace nemoci. Intenzivní farmaceutický 

výzkum se zatím bezúspìšnì snaží o na-
lezení nových léèiv, která by nejen úèin-
nì potlaèovala pøíznaky onemocnìní, 
ale zároveò brzdila jeho progresi. Ani 
moderní neurochirurgické metody léè-
by PN hloubkovou mozkovou stimulací 
nepøinesly více než potlaèení pøíznakù 
u vhodnì vybraných pacientù. Nadìje 
vkládané do kmenových bunìk a dal-
ších biologických metod léèby se pak 
bohužel nenaplnily v žádném smìru. 

Není proto divu, že kliniètí a expe-
rimentální výzkumníci zabývající se 
vývojem terapie PN pøijímali koncem 
20. století poznatky o kanabinoidech 
s nadìjí, že by mohly znamenat novou 
éru v léèbì nemoci. Právì bazální gang-
lia, jejichž porucha funkce je podkladem 
pøíznakù PN, patøí mezi oblasti mozku 
s nejvyšší hustotou kanabinoidních 
receptorù. Lze tedy tvoøit nejrùznìjší 
hypotézy o možných mechanizmech 
úèinkù jednotlivých látek z konopí, jež 
na kanabinoidní receptory pùsobí bu-
divì èi tlumivì. Z lékaøského pohledu 
ovšem nelze užívání konopí v léèbì PN 
doporuèovat jen proto, že existují teo-
retické pøedpoklady pro domnìnku, že 
by tato „léèba“ mohla být úèinná. Lékaø 
má právo léèit pacienty jen takovým 
lékem, který prošel celou procedurou 
pøedepsaných laboratorních, preklinic-
kých a klinických zkoušek, jež potvrdily 
zdravotní neškodnost léku a jeho úèin-
nost u daného onemocnìní. 

V biomedicínské publikaèní databá-
zi PubMed je na konci ledna 2012 evi-
dováno celkem 36 prací na téma konopí 
èi kanabinoidy a Parkinsonova nemoc. 
Z tìchto prací bylo 19 teoretických èi 
pøehledových èlánkù, jež neobsahují 
vlastní výsledky, 11 experimentálních 
studií na zvíøatech a 6 klinických poku-
sù na pacientech s PN. Existence pou-

Konopí u Parkinsonovy nemoci: 
velká nadìje a velké zklamání   
prof. MUDr. Evžen Rùžièka, DrSc., FCMA

Univerzita Karlova v Praze, 1. lékaøská fakulta a Všeobecná fakultní nemocnice, Neurologická klinika

Cannabinoids in Parkinson’s disease: a great hope and a great disappointment

Souhrn
Navzdory teoretickým pøedpokladùm o možných efektech kanabinoidù na hybné po-
stižení a pøes slibné výsledky nìkterých experimentálních prací se v klinických studiích 
u Parkinsonovy nemoci nepodaøilo prokázat žádné kladné úèinky pøírodních nebo syn-
tetických kanabinoidù. Nelze je proto doporuèit pro léèebné využití u této nemoci.

Summary
Despite theoretical assumptions concerning possible effects of cannabinoids on motor 
impairment and despite some promising experimental findings, clinical studies in Par-
kinson’s disease failed to prove any positive effects of natural or synthetic cannabinoids. 
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hých šesti klinických publikací ovšem 
nevyluèuje, že od publikace výsledkù 
dalších prací bylo upuštìno, protože 
neprokázaly žádné efekty. 

Publikované zvíøecí studie ukázaly, 
že syntetické i rostlinné kanabinoidy 
mohou zmírnit nìkteré experimentálnì 
vyvolané pøíznaky pohybového ome-
zení u pokusných zvíøat a že by mohly 
dokonce bránit dalšímu poškozování 
nervových bunìk. Tyto nadìjné výsled-
ky byly zdrojem vìtšího množství pøe-
hledových èlánkù vesmìs spekulujících 
o využití kanabinoidù v  léèbì PN. Uká-
zalo se ovšem, že potvrzení takových 
úèinkù na pacientech s PN je neèekanì 
obtížné. Prvá studie publikovaná pøed 
více než 20 lety neprokázala žádný efekt 
kouøení marihuany na parkinsonský 
tøes (Frankel, 1990). Další práce pøinesly 
rozporné výsledky v malých souborech 
pacientù s PN – napø. jedna dvojitì za-
slepená studie u 7 pacientù s PN proká-
zala zmírnìní polékových mimovolních 
pohybù syntetickým kanabinoidem na-
bilonem (Sieradzan, 2001), zatímco jiná 
kontrolovaná dvojitì zaslepená studie 
neprokázala u 16 nemocných žádný 
efekt výtažku z konopí podávaného 
ústy ani na parkinsonské pøíznaky ani 
na polékové dyskineze (Carroll, 2004). 

Naši vlastní zkušenost jsme popsali 
poté, co jsme v klinické praxi Centra 
extrapyramidových onemocnìní zjisti-
li, že nìkteøí naši pacienti na základì 
mediálních informací zkoušejí užívat 
konopí (pøevážnì ústy, èerstvé nebo su-
šené èásti rostlin) ke zmírnìní pøíznakù 
PN (Venderová, 2004). Všem nemocným 
z našeho registru jsme zaslali podrobný 
anonymní dotazník. Z celkového poètu 
339 vyplnìných dotazníkù zkušenost 
s konopím uvedla ètvrtina (85 pacien-
tù). 39 respondentù (46 %) popsalo ur-
èité subjektivní zlepšení pøíznakù PN. 
Vzhledem k typu studie je však nutno 
vzít v úvahu možnost placebové reakce 
i další subjektivní faktory, které mohly 
zkreslit naše výsledky. 

Nevýhodou kanabinoidù jako po-
tenciálních antiparkinsonik jsou možné 
nežádoucí vedlejší úèinky. Kanabinoid-
ní agonisté mohou zhoršovat ortostatic-
kou hypotenzi a zácpu, mohly by u pa-
cientù s PN zhoršovat kognitivní funk-
ce a snižovat práh pro vznik halucina-
cí. Èasto diskutovanou problematikou 
je závislostní potenciál kanabinoidù. 
Pøestože u kanabinoidù nebyl popsán 
abstinenèní syndrom charakterizující 
fyzickou závislost, stimulují dopami-
nergní systém odmìny v limbickém 

systému a patøí tedy mezi látky s urèi-
tým psychickým návykovým potenciá-
lem zvláštì u pacientù s PN, kde byly 
v posledních letech popsány poruchy 
kontroly impulzù a dopaminový dysre-
gulaèní syndrom, jež naplòují øadu cha-
rakteristik návykového chování a jsou 
u nich známky deliberace limbického 
systému. 
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Úvod
Rostliny rodu konopí (Cannabis) jsou jistì 
v øadì ohledù pozoruhodné. Souèasnì pla-
tí, že pøístup spoleènosti, státu a obèanù 
k rostlinì konopí a látkám, které obsahuje, 
patøí dlouhodobì mezi nejvíce kontroverzní 
témata drogové problematiky. Zásadní mì-
rou k tomu pøispívá skuteènost, že se jed-
ná o rostlinu s výrazným psychoaktivním 
úèinkem (a tedy s potenciálem zneužívání 
k navození zmìny vìdomí) a zároveò s vlast-
nostmi, které mohou být velmi zajímavé 
z hlediska terapeutického èi prùmyslového 
využití. Postupnì se tak rostlina, kterou 
lidstvo zná a k rùzným úèelùm používá od 
nepamìti (Miovský et al., 2008), stala v po-
litickém, mediálním, ale i odborném dis-
kursu symbolem názorových a postojových 
støetù v oblasti drog. Tato skuteènost se vý-
raznì promítá i do oblasti právní regulace 
nakládání s touto rostlinou, která je pomìr-
nì komplikovaná. Je tomu tak i na úrovni 
mezinárodního práva, ovšem stávající èeská 
právní úprava jde v tomto smìru ještì dále 
a nad rámec mezinárodních závazkù, takže 
dosud do znaèné míry znemožòuje využí-
vání rostliny konopí, resp. v ní obsažených 

úèinných látek, k léèbì pacientù s øadou zá-
važných onemocnìní èi bolestivých a ome-
zujících stavù.

Technické konopí je odrùda konopí 
s nízkým obsahem psychotropních látek 
ze skupiny tetrahydrokanabinolù (THC), 
který nedosahuje úrovnì stanovené pøí-
slušným právním pøedpisem (v ÈR 0,3 %, 
jinde v Evropì zpravidla 0,2 %), se využívá 
k mnoha prùmyslovým úèelùm. Zatím-
co takové využívání technického konopí 
je bìžné v mnoha zemích svìta, podstat-
nì kontroverznìjším tématem je využití 
konopí pro léèebné úèely. Souvisí to se 
skuteèností, že pro terapeutické úèely je 
vhodné konopí èi konopné látky s výraz-
nì vyšším obsahem THC, než je v konopí 
technickém. Pøi vìdomí toho, že rùzné 
omamné èi psychotropní látky jsou jako 
souèásti léèivých pøípravkù používány v lé-
kaøství zcela bìžnì, jeví se apriorní odmí-
tání možnosti využití konopí pro léèebné 
úèely jako iracionální. Svou roli ve vnímání 
tohoto problému však zøejmì hraje fakt, 
že konopí je samo o sobì omamnou lát-
kou a samo je také zneužíváno jako droga 
navozující zmìnu vìdomí, pøièemž právì 

tento zpùsob využití konopí je nejznámìjší 
a nejvíce medializovaný.

Tento pøíspìvek si klade za cíl ve struè-
nosti seznámit ètenáøe s východisky a po-
dobou souèasné právní úpravy nakládání 
s rostlinou konopí a konopnými látkami 
v ÈR z hlediska potenciálu jejich využití 
pro léèebné úèely a naznaèit možný budou-
cí vývoj v této oblasti.

Terminologická poznámka
Jak již bylo uvedeno, právní úprava týka-
jící se nakládání s rostlinou konopí je po-
mìrnì komplikovaná. Pro srozumitelnost 
dalšího textu je tøeba nejprve upozornit na 
skuteènost, že mezinárodní i èeská právní 
úprava rozlišuje mezi konopím a rostli-
nou konopí. Oficiální èeský pøeklad Jed-
notné úmluvy o omamných látkách (viz 
dále) uvádí, že rostlinou konopí se rozumí 
každá rostlina z èeledi Cannabis, zatímco 
výrazem „konopí“ oznaèuje kvetoucí nebo 
plodonosný vrcholík rostliny konopí (s vý-
jimkou zrn a listù, které nemají vrcholíky), 
z nìhož pryskyøice nebyla vylouèena, bez 
ohledu na jeho použití. Obdobnì èeský zá-
kon è. 167/1998 Sb., o návykových látkách 
a o zmìnì nìkterých dalších zákonù, v plat-
ném znìní, rozumí konopím kvetoucí nebo 
plodonosný vrcholík rostliny z rodu kono-
pí (Cannabis) nebo nadzemní èást rostliny 
z rodu konopí, jejíž souèástí je vrcholík. 
V zásadì v tomto smyslu také budou poj-
my „konopí“ a „rostlina konopí“ používány 
v dalším textu. 

Hlavním dùvodem regulace nakládání 
s rostlinou konopí je skuteènost, že kono-
pí (tedy èást rostliny) a nìkteré v ní obsa-
žené látky jsou mezinárodnì pokládány 
za omamné èi psychotropní látky (dále 
též „OPL“), jež se nìkdy pro zjednodušení 
oznaèují jako nelegální drogy1. Základní 
seznamy OPL jsou obsaženy v protidro-
gových úmluvách OSN, a sice Jednotné 
úmluvì o omamných látkách z roku 19612, 
ve znìní Protokolu o zmìnách Jednotné 
úmluvy o omamných látkách z roku 19723, 
a Úmluvì o psychotropních látkách z roku 

Využívání konopí pro léèebné úèely 
z pohledu práva
JUDr. Petr Zeman, Ph.D.

Institut pro kriminologii a sociální prevenci, Praha 

Therapeutic use of cannabinoids from a legal point of view

Souhrn
Pøíspìvek se zabývá právní úpravou nakládání s konopím v ÈR z hlediska možnosti jeho 
využití pro terapeutické úèely. Uvádí pøíslušné mezinárodní závazky vyplývající z Jed-
notné úmluvy o omamných látkách z roku 1961 a z Úmluvy o psychotropních látkách 
z roku 1971. Autor popisuje stávající èeskou právní úpravu regulující nakládání s kono-
pím, pøièemž dokládá, že èeské právní pøedpisy brání úèinnému využívání konopí pro 
léèebné úèely. Závìreèná èást je zamìøena na probíhající legislativní proces, který by mìl 
vést k vytvoøení podmínek pro legální pìstování a užívání konopí pro léèebné úèely, a to 
plnì v souladu s mezinárodními závazky ÈR.

Summary
The article summarizes the legal status of cannabis in the Czech Republic from the 
perspective of its use for therapeutical purposes. It mentions the relevant international 
obligations according to the 1961 Single Convention on Narcotic Drugs and the 1971 
Convention on Psychotropic Substances. The author describes current Czech legislati-
on regulating cannabis, showing that the Czech laws hamper the effective use of canna-
bis for therapeutical purposes. The final part focuses on an ongoing legal reform that 
should lead to the creation of conditions for the legal cultivation and use of cannabis for 
medical purposes in the Czech Republic, in full pursuance of international obligations.  
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19714. Jednotlivé smluvní státy uvedených 
úmluv pak tyto seznamy pøejímají (a pøí-
padnì rozšiøují) do vlastních vnitrostát-
ních právních pøedpisù. V ÈR jsou seznamy 
OPL uvedeny v pøílohách 1–7 zákona o ná-
vykových látkách. Rozdìlení omamných 
látek i psychotropních látek do rùzných 
seznamù èi pøíloh má svùj význam a pøed-
stavuje urèitou kategorizaci, neboś úmluvy 
OSN i zákon o návykových látkách stanoví 
pro látky z rùzných seznamù (pøíloh) rùz-
ný režim regulace, od pomìrnì volné až po 
velmi pøísnou. Tato kategorizace by mìla 
vycházet jednak z rizika zneužívání pøísluš-
ných látek a jednak z jejich využitelnosti 
pro léèebné (pøíp. jiné žádoucí) úèely. Jak 
bude dále popsáno, pro rùzné látky obsaže-
né v rostlinì konopí je díky tomu stanoven 
rùzný režim regulace.

Mezinárodnìprávní východiska
Základní právní rámec nakládání s kono-
pím a konopnými látkami, vèetnì jejich pøí-
padného využití k léèebným úèelùm, tvoøí 
na mezinárodní úrovni výše zmínìné úmlu-
vy OSN. Konopí a pryskyøice z konopí jsou 
uvedeny v Seznamech I a IV Jednotné úmlu-
vy o omamných látkách (dále jen „Jednotná 
úmluva“). Seznam I této úmluvy obsahuje 
též výtažky a tinktury z konopí. Tetrahyd-
rokanabinol, specifikované izomery a jejich 
stereochemické varianty jsou uvedeny v Se-
znamu I, a Δ9-tetrahydrokanabinol a jeho 
stereochemické varianty, vèetnì dronabino-
lu, v Seznamu II Úmluvy o psychotropních 
látkách (dále jen „Úmluva o PL“). 

Jednotná úmluva se nevztahuje na 
pìstování rostliny konopí výluènì k prù-
myslovým úèelùm (vlákna a semena) nebo 
pro úèely zahradnické, a pokud jde o listy 
konopí, úmluva zavazuje smluvní státy pøi-
jmout opatøení potøebná k zabránìní zneu-
žití listù rostliny konopí nebo nedovolené-
mu obchodu s tìmito listy. Látky, uvedené 
v Seznamu IV Jednotné úmluvy, podléhají 
všem kontrolním opatøením pøedepsaným 
pro drogy ze Seznamu I, a kromì toho 
„smluvní strany zakáží, v pøípadì, že budou 
toho názoru, že ze situace v jejich zemi vyplý-
vá, že by to byl nejvhodnìjší zpùsob na ochranu 
veøejného zdraví, produkci, výrobu, export a im-
port, obchod, držbu nebo používání takových 
omamných látek, s výjimkou množství, jež by 
mohlo být použito výhradnì pro lékaøský a vì-
decký výzkum, vèetnì klinických pokusù s tìmi-
to látkami, které budou konány pod dohledem 
a pøímou kontrolou pøíslušné smluvní strany 
nebo podøízeny tomuto dozoru a této kontrole“.

Rovnìž pìstování konopí ukládá Jed-
notná úmluva smluvním státùm zakázat 
pouze tehdy, jestliže je v daném státì si-
tuace taková, že zákaz pìstování rostliny 
konopí je, podle jeho názoru, nejvhod-
nìjším opatøením pro ochranu veøejného 
zdraví a prospìchu a pro zabránìní tomu, 
aby omamné látky byly používány k nedo-
volenému obchodu.

Jestliže stát povolí pìstování rostliny 
konopí k výrobì konopí nebo konopné 
pryskyøice, je povinen urèit a provozovat 
jednu èi více státních agentur s následují-
cími funkcemi:

• agentura oznaèí oblasti a vymezí plo-
chy pùdy, na nichž bude povoleno pìs-
tovat rostliny konopí za úèelem výroby 
konopí nebo konopné pryskyøice;

• pouze tìm pìstitelùm, jimž agentura 
vydá povolení, bude dovoleno zabývat 
se takovým pìstováním;

• v každém povolení bude uveden roz-
sah pùdy, na níž bude takové pìstování 
povoleno;

• každý pìstitel rostliny konopí bude 
povinen odevzdat agentuøe veškerou 
úrodu konopí. Agentura koupí tuto 
úrodu a pøevezme ji co nejdøíve, nej-
pozdìji však do ètyø mìsícù od skonèe-
ní skliznì;

• jedinì tato agentura bude mít právo 
dovážet, vyvážet, obchodovat ve vel-
kém a udržovat zásoby konopí a ko-
nopné pryskyøice.5 

Nejpøísnìjší kontrole podle Úmluvy 
o PL podléhají látky na Seznamu I, tedy mj. 
tetrahydrokanabinol, specifikované izome-
ry a jejich stereochemické varianty. Jejich 
výroba, distribuce, držení, dovoz a vývoz, 
jakož i obchod s nimi, podléhají zvláštní-
mu povolení. Používání uvedených látek je 
možné jen k vìdeckým èi velmi omezeným 
terapeutickým úèelùm, a to náležitì opráv-
nìnými osobami ve zdravotnických nebo 
vìdeckých zaøízeních, jež jsou pod pøímou 
kontrolou státu nebo pùsobí na základì 
jeho zvláštního povolení. 

Lze tedy shrnout, že protidrogové 
úmluvy OSN nevyluèují využití konopí èi 
jeho úèinných látek k terapeutickým úèe-
lùm ani pìstování konopí za tímto úèelem. 
Obì úmluvy pøipouštìjí, byś u rùzných lá-
tek v rozdílné míøe, využití konopí èi jeho 
úèinných látek k vìdeckým a terapeutic-
kým úèelùm. Vyžadují však po smluvních 
státech, aby nakládání s nimi podøídily 
licenènímu systému s velmi pøísnou kont-
rolou ze strany státu. Pro pìstování rostli-

ny konopí k výrobì konopí nebo konopné 
pryskyøice pøedpokládá Jednotná úmluva 
existenci státní agentury, která je orgánem 
poskytujícím licence a zároveò jediným 
subjektem oprávnìným skupovat vypìsto-
vané konopí a dále je distribuovat.

Právní aspekty využívání konopí pro 
léèebné úèely v ÈR 
Èeská republika je smluvní stranou Jed-
notné úmluvy i Úmluvy o PL, a je tìmito 
úmluvami vázána. Právním pøedpisem, 
upravujícím nakládání s konopím v ÈR, je 
zákon è. 167/1998 Sb., o návykových lát-
kách, v platném znìní. Návykovými látkami 
rozumí tento zákon omamné látky a psy-
chotropní látky uvedené v jeho pøílohách 
1 až 7. Konopí extrakt a tinktura jsou uve-
deny jako omamné látky v pøíloze 1 zákona. 
Konopí a pryskyøice z konopí jsou uvedeny 
jako omamné látky v pøíloze 3. Tetrahyd-
rokanabinoly, všechny izomery a jejich ste-
reochemické varianty jsou uvedeny jako 
psychotropní látky v pøíloze 4. Δ9-tetrahyd-
rokanabinol a jeho stereochemické varianty, 
vèetnì dronabinolu, jsou uvedeny jako psy-
chotropní látky v pøíloze 5.

Návykové látky uvedené v pøíloze 3 (ko-
nopí a pryskyøice z konopí) nebo 4 (tetra-
hydrokanabinoly, všechny izomery a jejich 
stereochemické varianty) zákona a pøíprav-
ky je obsahující mohou být použity pouze 
k vìdeckým a velmi omezeným terapeutic-
kým úèelùm vymezeným v povolení k za-
cházení. Ostatní návykové látky a pøípravky 
je obsahující mohou být použity pouze k te-
rapeutickým, vìdeckým, výukovým, veteri-
nárním úèelùm nebo i k jiným úèelùm na 
základì povolení ministerstva zdravotnictví. 
Zacházení s OPL, jakož i jejich dovoz, vývoz 
èi tranzit, podléhají v ÈR licenènímu systé-
mu, pøièemž o povolení k zacházení rozho-
duje ministerstvo zdravotnictví. Z licenèní 
povinnosti jsou stanoveny urèité výjimky. 

Zákon o návykových látkách v souèas-
nosti obsahuje dva obecné zákazy, které 
prakticky vyluèují využití konopných látek 
z domácích zdrojù pro terapeutické úèely. 
Jedná se o zákaz získávat konopnou prys-
kyøici a látky ze skupiny tetrahydrokanabi-
nolù z rostliny konopí, a pøedevším zákaz 
pìstovat druhy a odrùdy rostliny konopí, 
které mohou obsahovat více než 0,3 % látek 
ze skupiny tetrahydrokanabinolù. Pøi po-
hledu na výše popsanou úpravu, obsaženou 
v protidrogových úmluvách OSN, je zøejmé, 
že tyto zákazy jdou nad rámec mezinárod-
ních závazkù ÈR. 

1Byś by bylo na místì pojednávat „spíše o regulovaných drogách“, protože nakládání s nimi není zcela zakázáno, ale je vázáno na splnìní urèitých zákoných podmínek. 
2Vyhlášena vyhláškou ministra zahranièních vìcí è. 47/1965 Sb.
3Vyhlášen sdìlením ministerstva zahranièních vìcí è. 458/1991 Sb.
4Vyhláškou ministra zahranièních vìcí è. 62/1989 Sb.
5Údajná nutnost zøízení zcela nové instituce byla po dlouhou dobu jedním z argumentù proti zavedení možnosti pìstovat rostlinu konopí k získávání konopí pro léèebné úèely. Jednotná úmluva 
pøitom nevyžaduje zøízení nové instituce, ale umožòuje využít k plnìní daných funkcí i jakoukoli vhodnou již existující státní instituci.
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Pokud jde o možnost využití konopí 
a konopných látek ze zahranièí, zákon sice 
dovoz OPL pøipouští, ale u látek uvedených 
v pøílohách 3 a 4 prakticky vyluèuje jejich 
další využití jako léèiva. Jinými slovy, zákon 
umožòuje bez zvláštního povolení k za-
cházení napø. pro terapeutické úèely po-
užívat, pøedepisovat a na základì receptu 
v lékárnách pacientùm vydávat èi tam pro 
nì pøipravovat extrakt a tinkturu z kono-
pí (omamná látka uvedená v pøíloze 1) èi 
Δ9-tetrahydrokanabinol a jeho stereoche-
mické varianty, vèetnì dronabinolu (psy-
chotropní látky uvedené v pøíloze 5), jakož 
i pøípravky je obsahující, ale již nikoliv sa-
motné konopí, které je uvedeno v pøíloze 3. 
Takové pøímé terapeutické využití konopí 
ve formì rostlinné drti ze zahranièí, byś by 
se jednalo o v zahranièí registrovaný léèivý 
pøípravek, tedy možné není. Naopak pøí-
kladem zahranièního léèivého pøípravku 
s obsahem extraktu z konopí, který již byl 
dokonce zaregistrován Státním ústavem 
pro kontrolu léèiv i v ÈR, je ústní sprej Sa-
tivex oromucosal spray.6 Dovoz a distribuce 
tohoto léèivého pøípravku jsou tak z práv-
ního hlediska bez problémù. 

Léèivé pøípravky a léèivé látky (souhrnnì 
„léèiva“) obecnì musejí splòovat podmínky 
stanovené zejména zákonem è. 378/2007 
Sb., o léèivech a o zmìnách nìkterých sou-
visejících zákonù (zákon o léèivech), v plat-
ném znìní. Podle zákona o léèivech lze pøe-
depisovat, uvádìt do obìhu nebo používat 
pøi poskytování zdravotní péèe pøedevším 
registrované humánní léèivé pøípravky èi 
léèivé pøípravky pøipravené v lékárnì a na 
dalších pracovištích, kde lze pøipravovat 
léèivé pøípravky. Pøi poskytování zdravotní 
péèe jednotlivým pacientùm ovšem mùže 
ošetøující lékaø za stanovených podmínek 
pøedepsat nebo použít i léèivé pøípravky 
neregistrované podle zákona o léèivech. S 
pøedepisováním neregistrovaných léèivých 
pøípravkù ovšem spojuje zákon o léèivech 
mj. odpovìdnost za pøípadnou škodu na 
zdraví nebo za usmrcení èlovìka, které na-
staly v dùsledku použití neregistrovaného 
léèivého pøípravku.

Porušení právních pøedpisù regulují-
cích nakládání s omamnými a psychotrop-
ními látkami zakládá delikty postižitelné 
podle správního èi trestního práva. V této 
souvislosti lze rozlišovat zejména správní 
delikty podle zákona o návykových lát-
kách, pøestupky podle zákona è. 200/1990 
Sb., o pøestupcích, v platném znìní, trestné 
èiny podle zákona è. 40/2009 Sb., trestního 
zákoníku, v platném znìní, a v oblasti lé-
èiv obsahujících návykové látky též správní 
delikty dle zákona o léèivech. Je však tøeba 
mít v této souvislosti na pamìti, že správní 

delikty i trestné èiny pøedstavují zásadnì 
protiprávní jednání. Pokud tedy subjekt 
pøi nakládání s konopím èi konopnými 
produkty jedná v souladu s právními pøed-
pisy (pøíp. v souladu s podmínkami stano-
venými v pøíslušném povolení k zacházení 
s omamnou èi psychotropní látkou) a ne-
poruší žádnou ze svých právních povinnos-
tí èi zákazù, správnímu ani trestnìprávní-
mu postihu se nevystavuje. 

Možnost zmìny
Výše popsaný stav, kdy èeská právní úprava, 
aniž by to vyžadovaly mezinárodní závazky, 
znemožòuje využití konopí k léèebným 
úèelùm a znaènì omezuje i možnost tera-
peutického využití léèivých pøípravkù, ob-
sahujících úèinné látky z konopí, je dlouho-
dobì pøedmìtem kritiky ze strany pacientù 
i výrazné èásti odborné veøejnosti. Intenziv-
ní diskuze na toto téma v posledních cca 
dvou letech vyústila v konkrétní legislativní 
iniciativu. Poèátkem února 2012 pøedloži-
la skupina poslancù Poslanecké snìmovnì 
Parlamentu ÈR návrh zákona, který noveli-
zuje zákon o léèivech, zákon o návykových 
látkách a nìkteré další zákony. Cílem návr-
hu je umožnit využívání konopí a konop-
ných látek z domácích i zahranièních zdro-
jù k léèebným (a pøíp. vìdeckým) úèelùm 
a zároveò zajistit náležitou kontrolu, tak 
aby nevzniklo prolnutí s nelegálním trhem 
s konopnými drogami, a naopak aby paci-
enti, kteøí v souèasnosti získávají konopí 
k léèbì na nelegálním trhu, získali legální 
pøístup k léèivému konopí v zaruèené kva-
litì a za kontrolovaných podmínek. Závì-
rem tohoto pøíspìvku uvedeme nìkolik 
hlavních rysù navrhované úpravy.

Návrh pøedevším vychází ze stávající-
ho systému využívání omamných èi psy-
chotropních látek pro léèebné úèely. Neza-
vádí nový režim pro léèebné využití konopí 
(a konopných látek), což odráží základní 
ideu, že konopí je prostì jednou z øady 
OPL, jež mají terapeutické využití, a není 
žádný dùvod k nìmu pøistupovat odlišnì 
od jiných OPL, které se k danému úèelu 
již léta bìžnì využívají. Jakákoliv osoba 
podílející se na nakládání s konopím a ko-
nopnými látkami pro léèebné úèely proto 
bude zásadnì podléhat stejným omezením 
a povinnostem jako pøi nakládání s jinými 
OPL urèenými pro využití v lékaøství. Ur-
èitá specifika, která návrh zohledòuje, vy-
plývají z mezinárodních závazkù èi z toho, 
že v pøípadì konopí je z hlediska práva 
omamnou látkou, bezprostøednì využitel-
nou k léèbì, pøímo èást rostliny (viz výše 
popsaný rozdíl mezi konopím a rostlinou 
konopí), a nikoliv látka obsažená v rostlinì 
(jako napø. opium v rostlinì máku).

Návrh umožní pìstovat konopí s vyš-
ším obsahem THC pro léèebné úèely v ÈR 
i dovážet je ze zahranièí. Pìstování konopí 
pro léèebné úèely bude možné jen na zá-
kladì zvláštní zpoplatnìné licence, kterou 
bude vydávat Státní ústav pro kontrolu léèiv 
(SÚKL), jenž bude vykonávat funkce státní 
agentury pro konopí, jak vyžaduje Jednotná 
úmluva. Licence bude udìlována na základì 
výbìrového øízení, kterého se budou moci 
zúèastnit právnické osoby èi podnikající 
fyzické osoby, jež budou mít pøíslušné po-
volení k zacházení s návykovými látkami. 
V zájmu zajištìní standardizované kvality 
léèivého konopí bude pøi jeho pìstování 
nutno dodržovat mj. i pravidla správné 
pìstitelské praxe, jež stanoví provádìcí práv-
ní pøedpis. Vypìstované konopí odkoupí 
SÚKL a následnì je pøevede na provozova-
tele lékárny k pøípravì léèivých pøípravkù. 
SÚKL bude rovnìž nad procesem pìstování 
vykonávat kontrolu.

Konopí pro léèebné úèely bude moci být 
pacientùm vydáváno v lékárnách výluènì 
na lékaøský pøedpis s omezením, vystavený 
ve formì elektronického receptu. Zanesení 
tìchto lékaøských pøedpisù do centrálního 
úložištì elektronických receptù by mìlo 
umožnit kontrolu pøedepisování a vydávání 
léèivého konopí, jakož i odlišení pacientù 
s léèivým konopím od uživatelù, pøechová-
vajících konopné drogy z nelegálního trhu, 
ze strany policie. Zásadní význam bude mít 
zajištìní úhrady léèivého konopí z veøejného 
zdravotního pojištìní, aby bylo pro pacienty 
dostupné i prakticky.

V dobì pøípravy tohoto pøíspìvku je 
legislativní proces týkající se zmínìného 
návrhu v samém poèátku. Široká podpora 
návrhu, vyjadøovaná zákonodárci napøíè 
politickým spektrem, nicménì dává pa-
cientùm nadìji, že již v dohledné dobì bu-
dou moci využívat k léèbì a zmírnìní svých 
bolestivých a omezujících stavù konopí, 
aniž by se pøi tom museli dopouštìt proti-
právního jednání.

Literatura
Miovský M et al., Konopí a konopné drogy: adik-
tologické kompendium. 2008, Grada Publishing 
21-57.

Zeman P. Právní aspekty možného využití ko-
nopí pro léèebné úèely v ÈR. Prezentace pro 
semináø „Perspektivy léèby konopím: zdraví, 
legislativa, politika“, konaný dne 8. 4. 2010 
v Poslanecké snìmovnì Parlamentu ÈR v Praze; 
http://www.adiktologie.cz/seminar.
Zeman P, Gajdošíková H. Nový trestní zákoník. 
Zmìny v postihu (nejen) drogové kriminality. 
Zaostøeno na drogy 1, leden-únor 2010. Úøad 
vlády ÈR, Praha 2010.

6Avízo SÚKL ze dne 18. 4. 2011, http://www.sukl.cz/sukl/avizo-sukl-ze-dne-18-4-2011.
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Klubová setkání èlenù Èeské lékaøské 
akademie
Hana Novotná

Meetings of CMA club members

Èlenové Èeské lékaøské akademie, o.s., 
(ÈLA) se pravidelnì setkávají 4× do roka 
na klubových setkáních, kde jsou èleny 
Akademie, pøípadnì vyzvanými hosty, 
pøedneseny pozoruhodné pøednášky z je-
jich oboru. Od roku 2011 jsou tato setká-
ní otevøena i pro studenty z lékaøských 
fakult a zájemce i mimo ÈLA. Na klubo-
vých setkáních ÈLA zaznìlo již mnoho 
mimoøádnì zajímavých sdìlení. Mìli jsme 
možnost slyšet Evu Sykovou, Jana Libige-
ra, Cyrila Höschla, Jana E. Jiráska, Michala 
Maršálka, Jana Pirka, Pavla Pafka, Evžena 
Rùžièku, Richarda Rokytu, Radanu Köni-
govou, Jana Hergeta, Martina Brunovské-
ho a mnoho dalších.

18. øíjna 2011 si èlenové ÈLA i návštìv-
níci mìli možnost vyslechnout mimoøád-
nì poutavou pøednášku na téma „Trans-
plantace srdce nebo umìlé srdce?“, kterou 
proslovil èlen Akademie Jan Pirk, pøednos-
ta Kardiocentra IKEMu v Praze. 

Pøednáška všem pøítomným pøiblížila 
význam i problematiku transplantací, ja-
kož i pokrok, k nìmuž ruku v ruce s roz-
vojem nových technologií došlo. 

Termíny klubových setkání jsou zve-
øejòovány na stránkách ÈLA:  

www.medical-academy.cz Obr. 1: prof. MUDr. Jan Pirk, DrSc. (foto Leoš 
Chodura).

Cena Roberta Grovera, zakladatele Kar-
diopulmonální jednotky v Denveru, Colo-
rado, je udìlována od r. 2000 každoroènì 
za významný pøínos ke studiu vlivu hypo-
xie a vysoké nadmoøské výšky na plicní 
cirkulaci. Cena je udìlována americkou 
spoleèností pro choroby hrudníku (Ame-
rican Thoracic Society); vítìz je vybírán 
zvláštní komisí Spoleènosti pro plicní cir-
kulaci (Pulmonary Circulation Assembly) 
a je vyznamenáván osobnì prof. Groverem 
vždy na výroèním zasedání této spoleènos-
ti. V této souvislosti je nutno zdùraznit, že 
prof. Herget je teprve druhým Evropanem, 
kterému bylo toto významné ocenìní udì-

leno. Cena je zaslouženým ocenìním vy-
nikajících výsledkù, kterých prof. Herget 
a jeho spolupracovníci dosáhli pøi studiu 
mechanizmù vzniku hypoxické plicní hy-
pertenze.

The Robert Grover Prize is given an-
nually from 2000 „For outstanding con-
tributions to the study of the effects of 
hypoxia and high altitude on the pulmo-
nary circulation“. The endowed prize is 
maintained by the American Thoracic So-
ciety; the winner is chosen by the Awards 
Committee of the Pulmonary Circulation 
Assembly and is honored at the annual 
meeting of that Assembly. 

Obr. 1: prof. MUDr. Jan Herget, DrSc. (foto Leoš 
Chodura)

Udìlení Ceny Roberta F. Grovera za r. 2011 
prof. MUDr. J. Hergetovi, DrSc.
Bohuslav Ošśádal

R. F. Grover Award for 2011 granted to prof. J. Herget
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Každý rok se èlenové Èeské lékaøské 
akademie setkávají na „Slavnostním 
shromáždìní“, spojeném s následným 
benefièním koncertem. Na nìm jsou 
též pøijímáni noví èlenové ÈLA, kte-
øí z rukou pøedsedy Akademie  obdrží 
diplomy. Za osm let èinnosti ÈLA se 
èlenové akademie, lékaøi, politici, umìl-
ci  a další  hosté  mìli nejen možnost 
sejít a vzájemnì diskutovat, ale také 
slyšet mnoho vynikajích hudebních 
tìles a prvotøídních umìlcù: Èeskou 
filharmonii pod taktovkou Jiøího Bìlo-
hlávka a se sólistou Ivanem Moravcem, 
Komorní filharmonii Pardubice pod 
vedením Libora Peška s Václavem Hu-
deèkem, Alžbìtou Vlèkovou a Slávkou 
Pìchoèovou, Filharmonii Brno pod ve-
dením Martina Turnovského s Ivanem 
Ženatým a Slávkou Pìchoèovou, Pragu 
Cameratu pod taktovkou Pavla Hùly, 
a mnoho dalších.

I v roce 2011 se na Slavnostním kon-
certu Èeské lékaøské akademie, poøáda-
ném 19. února ve spolupráci s Národní 
galerií v Praze v kostele sv. Františka 
v Klášteøe sv. Anežky Èeské, opìt sešli 
èlenové Èeské lékaøské akademie, aby 
pøedstavili nové èleny ÈLA. Návštìvní-
ci mohli shlédnout též sbírku obrazù  
v Anežském klášteøe umístìných, a  také 
si pøed koncertem vyslechli umìlecko-
historický pohled paní PhDr. Olgy Kot-
kové, jakož i pohled lékaøský od pana 
prof. MUDr. Miloše Grima, DrSc., na 
obraz „U zubaøe“  od Theodoora Rom-
boutse ze sbírky Národní galerie.

Poté se všichni pøítomní èlenové 
Akademie, milí hosté, kolegové a pøáte-
lé  zaposlouchali do skladeb Bohuslav 
Martinù, Gustava  Mahlera a Franze 
Schuberta v provedení Slávky Pìchoèo-
vé, Jana Talicha, Alžbìty Vlèkové, Pavla 
Nejtka a Petra Vernera.

Obr. 2: Klavírní kvintet „ PSTRUH“ Franze Schuberta v provedení vynikajících umìlcù nadchl všechny 
pøítomné (foto archiv ÈLA)

Obr. 1: prof. Cyril Höschl pøedává diplom novému èlenu ÈLA prof. MUDr. Jiøímu Štorkovi, DrSc. (foto 
archiv ÈLA)

Pøedstavení nových èlenù Èeské lékaøské 
akademie a Koncert
Hana Novotná

Introduction of new members of the Czech Medical Academy and gala Concert
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Obr. 3: zprava: prof. Cyril Höschl s chotí, paní pøedsedkynì Poslanecké snìmovny Èeské republiky 
 Miroslava Nìmcová s manželem a prof. Richard Rokyta s chotí (foto archiv ÈLA)

Obr. 4: zprava: prof. Alexandra Šulcová, prof. Petr Zvolský, prof. Miloslav Kršiak, JUDr. Šulc (foto archiv ÈLA)

Obr. 5: zleva: prof. Josef Koutecký v rozhovoru s prof. Janem Štìpánem (foto archiv ÈLA)
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Increasing collaboration between hu-
man and animal medicine, Genetic testing 
and personalized medicine, Harmonizing 
the EU medical curriculum (graduate and 
postgraduate training of specialists)

Ve dnech 6.–7. kvìtna jsem se zúèast-
nil jarní konference Federace evropských 
akademií medicíny, jež byla tentokrát spo-
lupoøádána jednak Univerzitou Sapienza 
v Øímì jako hostitelskou stranou a jednak 
Národní lékaøskou akademií Itálie. Konala 
se v Auditoriu I Clinicia Medica – Policlinico 
Umberto I na Viale del Policlinico v Øímì. 
Konferenci oficiálnì zahájil Luigi Frati, 
rektor Univerzity La Sapienza a bývalý 
prezident FEAM, jehož profesí je obecná 
patologie a molekulární medicína. Mezi 
oficiálními øeèníky byl také dìkan lékaøské 
fakulty a profesor anatomie na Univerzitì 
La Sapienza Eugenio Gaudio, vedoucí od-
dìlení veøejného zdravotnictví a infekèních 
chorob Antonio Boccia a souèasný prezi-
dent FEAM a dìkan Lékaøské fakulty ve 
Freiburgu Robert Blum. 

Spolu s Volkerem ter Meulenem, který 
je emeritním profesorem na Univerzitì ve 
Würzburgu a past-prezidentem Nìmecké 
národní akademie vìd Leopoldina, jakož 
i Evropské rady vìdeckých akademií (EA-
SAC), jsem mìl tu èest pøedsedat odpoled-
ní sekci, která byla vìnovaná vztahu lidské 
a veterinární medicíny v Evropì a možnos-
tem jejich integrace. V sérii velice zajíma-
vých pøednášek vìnovaných mikrobiálním, 
virovým a epidemiologickým cyklùm v pøí-
rodì vèetnì non-humánní medicíny zaznìla 
i zajímavá prezentace Paul-Pierre Pastoreta, 
jenž je emeritním profesorem imunologie 
a virologie na Fakultì veterinární medicíny 
Univerzity v Liège a prezidentem Belgické 
královské akademie lékaøství. 

Pastoret ve své pøednášce shrnul zají-
mavou sérii èísel dokládajících rùzné rov-
nováhy v pøírodì. Lidstvo v souèasnosti 
chová na planetì asi 21 mld. kusù zvíøat 
užívaných k nakrmení 6 mld. lidí. Tzn., že 
na každého èlovìka žijícího na planetì, se 
chovají 3–4 kusy zvíøat, které ho musí uži-

vit. Na naší planetì je víc než 62 000 dru-
hù obratlovcù, z toho témìø polovinu èiní 
ryby. Z tohoto poètu druhù obratlovcù je 
5416 savcù, z toho 2277 hlodavcù. Poèet 
druhù od roku 1982 vzrostl! To je èásteènì 
v kontradikci s neustálým zdùrazòováním 
vymírání druhù. Je však dost možné, že jde 
o spíše metodologickou chybu danou pro-
stì tím, že se možnosti detekce a taxono-
mie ruku v ruce s pøesunem na genetické 
mapování zvyšují, a tak se zvyšuje i záchyt 
poètu druhù. Z tohoto poètu hlodavcù je 
1116 druhù netopýrù, kteøí jsou rezervoá-
rem novì se objevujících nemocí. Èlovìk 
svou zemìdìlskou èinností selektoval asi 
700 druhù dobytka, ale nìkteré z nich mají 
ménì než 100 kusù a celkovì tento tlak 
vedl ke snížení variability genù vèetnì genù 
zajišśujících rezistenci vùèi antibiotikùm. 
Chovná zvíøata se tedy stávají nebezpeè-
ným rezervoárem rezistence, která se mùže 
potom v antropozoickém cyklu pøenášet. 
Ptákù je 9723 druhù. 

Pøekvapivì nízké èíslo pøichází z mik-
robiální øíše. Na planetì je zøejmì jenom 
1450 patogenních organizmù, z toho 217 
druhù virù a prionù, 538 druhù bakterií, 
307 druhù plísní a hub, 66 druhù proto-
zoí a 287 druhù hlístù. Ví se však, že tato 
èísla tvoøí jenom malou proporci celko-
vého množství mikroorganizmù a ještì 
menší proporci poètu druhù, o nichž se 
pøedpokládá, že existují, ale nevíme o nich. 
V tomto bloku vystoupil také Mario Delo-
gu z Ústavu infekèních chorob a domácích 
zvíøat z University v Bologni s pøíspìvkem 
Human and Animal Integrated Public 
Health Surveillance. V následující pøednáš-
ce, kterou proslovil Ian McConnel, profe-
sor veterinárních vìd z Cambridge, zaznìlo 
mnoho zajímavých údajù vèetnì toho, že 
Amerièané vydají 20 mld. dolarù roènì na 
zdravotní péèi o psy. To jsou èísla, o kterých 
se èeským reformátorùm zdravotnictví, 
troškaøícím kolem 30korunového poplat-
ku, ani nezdá. 

Druhý den, 7. kvìtna, se pod pøedsed-
nictvím Huberta Bluma (prezident DEAM) 

a Sira Petera Lachmana (emeritní profesor 
imunologie na Univerzitì v Cambridge 
a zakladatel Britské akademie lékaøských 
vìd) konal blok vìnovaný genetickému tes-
tování a personalizované medicínì. Angela 
Brand (Holandsko) pøednesla pøíspìvek 
o genomice a veøejném zdravotnictví a Pe-
ter Propping (øeditel Ústavu lidské geneti-
ky na Univerzitì v Bonnu) mìl pøíspìvek 
o prediktivním genetickém testování chro-
nických nemocí vèetnì schizofrenie, kde 
je to témìø nemožné. Dalšími øeèníky na 
téma „vyhodnocování genetických testù“ 
a „molekulární pøístupy k malignitám“ byli 
Ron Zimmern (øeditel Ústavu veøejného 
zdravotnictví na Univerzitì v Cambridge) 
a Isabella Screpanti (profesorka obecné 
patologie a molekulární medicíny na Uni-
verzitì La Sapienza v Øímì). Následovalo 
nìkolik víceménì politicky organizaèních 
sdìlení o preventivních plánech v oblasti 
veøejného zdravotnictví (Stefania Boccia, 
Italy). Perspektivu personalizované medi-
cíny z hlediska European Science Founda-
tion (ESF) nastínil vìdecký sekretáø ESF, 
Lars Kristansen. Pøehled projektù EASAC/
FEAM o genetickém testování jakožto in-
strumentu pro prevenci nemocí podal Vol-
ker ter Meulen). 

Po obìdì pak byla celá sekce vìnována 
harmonizaci lékaøských kurikulí v Evrop-
ské unii. V rámci tohoto bloku jsem také 
proslovil diskuzní pøíspìvek na téma refor-
my kurikula na 3. lékaøské fakultì v Praze. 
Ta se vždy znovu setkává s pozoruhodným 
zájmem a je trochu škoda, že její prezenta-
ce je z mé strany spojena s pocitem urèité-
ho zkreslení, neboś to, co všichni vítají, už 
dnes na naší fakultì ve skuteènosti vícemé-
nì skonèilo. 

Kromì tohoto odborného programu 
jsem se také zúèastnil setkání funkcionáøù 
FEAM (FEAM Officers meeting) a valné 
hromady národních delegátù a reprezen-
tantù ve FEAM (FEAM Business meeting). 

V Praze dne 9. kvìtna 2011

prof. MUDr. Cyril Höschl, DrSc., FRCPsych.

Zpráva ze zasedání FEAM 
Cyril Höschl

Report from a meeting of FEAM
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Prof. MUDr. Milan Elleder, DrSc, FCMA, 
bývalý prodìkan 1. LF UK a emeritní pøed-
nosta Ústavu dìdièných metabolických 
poruch 1. LF UK a Všeobecné fakultní ne-
mocnice v Praze zemøel dne 25. záøí 2011 
po delší nemoci ve vìku 72 let.

Dovolte mi osobnì ladìnou vzpomín-
ku, která reflektuje jen nìkteré odlesky bo-
haté osobnosti uèitele, vìdce, ale pøedevším 
skvìlého èlovìka, kterým profesor Milan 
Elleder byl.

Milan Elleder sám sebe charakterizoval 
jako profesora patologie s velkým zájmem 
o genetické poruchy, zejména lysosomální-
ho systému buòky, který nesnáší rezortní 
fanatizmus a snaží se být pouze moudrý. 
Mezi to, co se mu povedlo, zaøadil založení 
(spolu s kolegy z lékaøských fakult UK a AV 
ÈR) spoleèného PhD studia v biomedicínì, 
které nahradilo tehdejší kandidatury vìd. 
Dále sem øadí založení Ústavu dìdièných 
metabolických poruch na 1. LF UK a VFN, 
jehož byl v letech 1994 až 2009 pøednostou. 
Zde se soustøedila skupina mladých vysoce 
motivovaných vìdeckých pracovníkù zabý-
vajících se diagnostikou a výzkumem ge-
netických poruch, jejichž kredit významnì 
pøesáhl hranice státu. 

Profesor Elleder byl v letech 1990 až 
1996 aktivním prodìkanem pro vìdu 1. LF 
UK. Pracoval jsem od roku 1990 do roku 
1994 v Ústavu J. Monoda a na Université 
Paris VII. Prodìkan Elleder mne, stejnì 
jako nìkolik dalších fakultních pracovníkù 
pùsobících v zahranièí, oslovil dopisem, ve 
kterém ukazoval na zmìny, které pøipravu-
je pøi tvorbì nového PhD programu v bio-
medicínì na fakultì a ptal se, kdy plánuji 
návrat zpátky do vlasti a jestli se hodlám 
i po návratu domù vìnovat vìdì. Byl to pro 
mne hladivì povzbudivý pozdrav z domo-
va, od èlovìka, kterého jsem pøedtím blíže 
osobnì neznal, jen jsem vìdìl, že pracuje na 
Hlavovì patologickém ústavu. Promoènì 
nás dìlilo 14 let. Po návratu zpìt na svoji 
domovskou lékaøskou fakultu, která se 
mezitím stala 1. LF UK, jsme navázali pøá-
telství, které bylo umocnìno tím, že jsem 

obýval stejnì situovanou pracovnu, jen v ji-
ném patøe téže budovy v Dìtském areálu 
Karlov, což mi umožòovalo velmi èasto Mi-
lana Elledera navštìvovat, zapøádat hovory 
na témata vìdecká i nevìdecká, diskutovat 
možnosti a limitace našeho vìdeckého sna-
žení, srovnávat nasmìrování biomedicíny 
doma i v zahranièí. Pøedstavovali jsme si své 
vìdecké návštìvy, probírali jsme hodnocení 
vìdeckého výkonu, etiky vìdy. Vždy jsem 
odcházel obohacen, i když jsme se obèas 
zcela názorovì nesešli. 

Milan Elleder velmi intenzivnì pìstoval 
kontakty se zahranièními kolegy a praco-
višti. Vìda byla pro nìj mezinárodnì pøija-
tým jazykem dorozumívání mezi rùznými 
kulturami. Byl jedním z tìch, kteøí pozva-
li k návštìvì akademických a vìdeckých 
institucí v Praze nestora výzkumu DNA, 
profesora Jamese D. Watsona, prezidenta 
Cold Spring Harbor Laboratory, Long Is-
land, stát New York, který se stal èestným 
doktorem Univerzity Karlovy v Praze. Re-
zonoval s Watsonem v jeho pøesvìdèení, že 
nejefektivnìjším prostøedím pro výzkum je 
univerzitní pùda. Vybavuji si živì, s jakým 
zájmem zjišśoval pøesné detaily experi-

mentù, které vedly k úplné zmìnì našeho 
vnímání signalizace plynnými molekulami 
u dalších významných vìdcù, kteøí brzy po 
sobì pøednášeli studentùm biomedicíny na 
1. LF UK (Nobelisté Louis Ignarro, Robert 
Furchgott a Ferid Murad).

Milan Elleder vìøil v potenciál, který 
èeská biomedicína má, sázel na mladou 
generaci, které se snažil vytvoøit podmín-
ky, které by se alespoò trochu blížily tìm, 
které mìli jejich kolegové na západ od 
našich hranic. Nešlo jen o podmínky fi-
nanèní. Vìdecká komunikace, prezentace 
úspìšných a zvláštì neúspìšných výsledkù 
mladých pracovníkù byla pro nìj nesmír-
nì dùležitá. Byl vynikající šéf. Byl bojov-
níkem za své lidi a kvalitu lékaøského vý-
zkumu. Obdivoval skuteènou vìdu a chtìl 
ji vidìt kolem sebe. Zásadním zpùsobem 
se u nás zasazoval o to, aby vysokoškolská 
vìda byla vìdou solidní. Bojoval i proti 
jakémukoliv náznaku antagonizmu uni-
verzit a akademie. Nastavil a nastavoval 
pravidla a chtìl je dodržovat. Vždy svým 
kolegùm pøipomínal, že ve vyspìlé civi-
lizované spoleènosti platí jeden vnitøní 
zákon – „pøestupování urèitých etických 

Odešel zodpovìdný zahradník èeské 
biomedicíny

Obituary: prof. Milan Elleder
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a kvalitativních norem se nesmí“, což 
zkracoval do slov – „to se nedìlá“. 

Profesor Elleder je široce znám svým 
pohledem na kvalitní vìdu, kterou srovná-
val s anglickým trávníkem, který vyžaduje 
„pouze“ støíhat a zalévat s jedinou podmín-
kou – konat tak po nìkolik století. Pøi této 
èinnosti je však nezbytný i zodpovìdný, ni-
koli chtivý zahradník. Profesor Elleder ta-
kovým zahradníkem byl. Pøi jeho kulatém 
jubileu požádali jeho spolupracovníci pana 
Jiránka, aby zvìènil prof. Elledera právì 
jako takového zahradníka (na snímku). 

Ve vizi profesora Elledera by fakultní ne-
mocnice mìla být nejen vrcholným cen-
trem diagnostické expertízy a léèby, ale 
i centrem biomedicínského výzkumu. 
Hnací silou tìchto aktivit by pak mìla být 
univerzita.

V roce 1993 (JAMA-CS, roè. 1; è. 8, str. 
677) napsal: „Není tøeba pøíliš zdùrazòovat, že 
budoucnost lékaøství je právì v objasòování me-

chanizmù nemoci na molekulární úrovni, neboś 
právì na této úrovni nemoc zaèíná a jedinì na 
této úrovni bude možno ji pochopit, definovat 
a vyvodit pøíslušné závìry pro její léèbu a pre-
venci. V souèasné dobì jsme odkázáni spíše na 
vzdálené dùsledky tìchto primárních moleku-
lárních mechanizmù, projevující se jako pozdní, 
více èi ménì specifické orgánové komplikace, tvo-
øící klinickopatologický obraz nemoci.“

V druhém èísle Revue Èeské lékaøské 
akademie (2005) prof. Elleder napsal: „Obá-
vám se rovnìž, že medicína budoucnosti nebude 
jednoduše srozumitelná. Tìžištì poznání bude 
na molekulární úrovni a tam se bude odehrávat 
maximum expertízy. Takto zamìøený „kom-
plement“ bude intelektuálním centrem klinik. 
Bude se lišit od souèasného komplementu, kte-
rý je servisního typu. Legitimní je i otázka, kdo 
bude takovou medicínu uèit, jak se tyto zmìny 
promítnou do atestací.“

Aè tìžce nemocen, nepøestal pracovat. 
Poslední mìsíce svého života trávil nároè-
nou evaluací biomedicínských pracovišś 

AV ÈR jako pøedseda evaluaèní komise. 
Byl hodnotitelem spravedlivým s širokým 
zábìrem. I do této èinnosti vnášel lidský 
rozmìr, a kde mohl, doporuèil zlepšení 
i zpùsob jak ho dosáhnout. Pøesnì v inten-
cích toho, co sám napsal: „Je zajímavé, jak 
je dobrá korelace mezi kvalitou vìdy v urèitém 
státì a hodnotou její evaluace. Kvalita hodnocení 
je zároveò nepøímým dùkazem kvality pracov-
níkù na øídicích úrovních.“ 

I jeho poslední pracovní den byl pro nìj 
typický. Poslal rukopis práce do zahranièí, 
odeslal vzorky na spolupracující pracovištì, 
uklidil svùj pracovní stùl a nechal se odvézt 
do nemocnice, podvìdomì tušil, že se již 
do práce nevrátí, do poslední chvíle nob-
lesní. Byl bojovník s èasem a podlehl mu 
hrdinnì.

Chybíš mi, chybíš nám všem, Milane.

Pavel Martásek

V. mezioborový lékařský kongres České lékařské akademie
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Česká lékařská akademie ve spolupráci

s Psychiatrickým centrem Praha

15.–17. listopadu 2012, Grandhotel  Pupp, Karlovy Vary
V podzimních dnech se opět setkají lékaři z různých oborů se členy České lékařské akademie a známými 
odborníky na V. mezioborovém lékařském kongresu EMOCE V MEDICÍNĚ III., který bude v letošním roce 
tématicky zaměřen na úzkost, stres a civilizační choroby. V jednotlivých blocích si účastníci vyslechnou 
přednášky na téma diabetes mellitus, obezita, anorexie, adiktologie. V dalších blocích se bude hovořit  
o hypertenzi a soli, neuroimunologických chorobách, úzkosti a pohybu. V rámci společenského programu 
se mohou účastníci těšit na krásný koncert a divadelní představení. 
Bude zajištěno ohodnocení účasti v rámci systému ČLK vzdělávání lékařů a ČAS vzdělávání sester. 
Možnost ubytování za zvýhodněné ceny. 

si Vás dovolují pozvat na

 





Diabetes 1. typu změní Vaší rodině život...
Chtěli byste se s touto změnou co nejlépe vypořádat?  

Lekce s Konverzační mapou™ "Život v rodině s diabetem 
1. typu" je určena pro 2–4 rodiny s dětmi, které mají diabetes. 
Hravou formou Vám poskytne návod, jak zvládnout 
diabetes v každodenním životě.

Chcete-li se zúčastnit lekce s Konverzační mapou, 
kontaktujte svého lékaře nebo Dialinku na telefonním 
čísle 800 112 122. Další informace naleznete na 
www.konverzacnimapy.cz
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