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SOUHRN

Luzny ], Povova ]. Teoretické predpo-
klady pro lé¢bu kanabinoidy u neuro-
degenerativnich chorob

Kanabinoidy jsou zajimavou skupinou
latek s psychotropnim, myorelaxa¢nim,
analgetickym, antiemetickym a orexi-
gennim efektem. Paleta ptirodnich fyto-
kanabinoidt byla roz$ifena o syntetické
molekuly se selektivnéj$im u¢inkem, dale
pak byly popsany endokanabinoidy a je-
jich komplexni vliv na gabaergni a gluta-
matergni synapse. Pravé tyto poznatky
oteviraji cestu k diskusim o mozném
medicinském vyuziti kanabinoidd - ze-
jména pak v 1é¢bé neurodegenerativnich
chorob vcetné Alzheimerovy demen-
ce. Prehledova prace shrnuje zakladni
poznatky z farmakologie kanabinoidu
i dosavadni vyzkum v uziti kanabinoidi
v 1é¢bé neurodegenerativnich chorob.

Kli¢ova slova: fytokanabinoidy, endoka-
nabinoidy, syntetické kanabinoidy, kana-
binoidni receptorovy systém, neurode-
generativni choroby.

SUMMARY

Luzny J, Povova J. Theoretical premises
for cannabinoid treatment in neurode-
generative disorders

Cannabinoids belong to interesting
agents with psychotropic, myorelaxati-
ve, analgetic, antiemetic and orexigennic
properties. Group of phytocannabinoids
was enriched thanks to synthetical can-
nabinoids, further, endocannabinoids
and their complex influence on gabaergic
and glutamatergic synapses was descri-
bed. This knowledge opens the door for
medicinal use of cannabinoids — mainly
in treatment of neurodegenerative dise-
ases including Alzheimer’s disease. Re-
viw summarizes basic knowledge from
pharmacology of cannabinoids as well
as results of recent research of cannabi-
noids use in treating neurodegenerative
diseases.

Key words: phytocannabinoids, endo-
cannabinoids, synthetical cannabinoids,
cannabinoid receptor system, neurode-
generative diseases.
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Kanabinoidy jsou skupinou psychoaktivnich latek izolo-
vanych z konopi setého (Cannabis sativa). Rostlina patii
do ¢eledi konopovitych (Cannabaceae). Jedna se o jed-
noletou bylinu, rostouci do vysky az 4 metrii.' Jesté vyssi
obsah kanabinoidt (zejména pak vy$si obsah kanabidiolu
oproti tetrahydrokanabinolu) nez u konopi setého obsa-
huje poddruh konopi indické (Cannabis indica),”* jehoz
rostliny jsou tak vice péstitelsky i farmakologicky atraktiv-
ni. Rostlina je péstovana zejména pro psychotropni G¢inky,
u nékterych kanabinoidti jsou dale popsany ucinky anal-
getické, myorelaxaéni a antiemetické, coz otevira diskusi
o moznych terapeutickych uéincich konopi.* Bézné jsou
uzivany nat a listy konopi, spolu s vrcholky kvetoucich sa-
micich rostlin (marihuana), nebo dochazi k vy$$imu kon-
centrovani u¢innych latek do podoby pryskytice (hasis)
a hasiSového oleje. Hasi$ obsahuje priimérné dvakrat vice
udinnych latek nez marihuana.! Nat konopi setého spolu
s extrahovanou pryskyfici jsou zahrnuty do seznamu IV
Jednotné tmluvy o omamnych latkach a jejich pouziti je
v CR legislativné limitovano (zakon ¢&. 167/1998 Sb., o na-
vykovych latkach, ve znéni zékona ¢. 466/2004 Sb.).* V ko-
nopi bylo identifikovano kolem 500 chemickych latek,
80 z nich jsou fytokanabinoidy (kanabinoidy rostlinného
puavodu).®

OBECNA FARMAKOLOGIE
KANABINOIDU

Kanabinoidy jsou latky, které jsou specificky rozpoznany
kanabinoidnim systémem. Déli se na fytokanabinoidy
(kanabinoidy rostlinného ptivodu), endogenni kanabino-
idy (kanabinoidy télu vlastni) a syntetické kanabinoidy.>”

Fytokanabinoidy (pfirodni kanabinoidy) jsou latky
lipofilni povahy, chemicky fazené mezi slozené acetoge-
niny. Nejznaméj$im kanabinoidem je delta-9,10-tetrahyd-
rokanabinol (THC) a jeho trans-izomer dronabinol, ktery
je nositelem nejvyznamnéjsich psychotropnich vlastnosti.
Dal$imi vyznamnymi kanabinoidy izolovanymi z kono-
pi setého jsou kanabidiol (CBD), kyselina kanabidiolo-
va, 11-hydroxy-THC, kanabichromen (CBC), kanabinol
(CBN), kanabigerol (CBG), kanabigerovarin (CBGV),
kanabivarin (CBV), kanabidivarin (CBDV), monomety-
lether kanabigerolu (CBGM), dimetylheptylpyran, para-
hexyl a dal$i. Obsah uc¢innych latek v péstitelsky ziskava-
nych rostlindch je zna¢né nekonstantni jak co do kvantity
(vlastni obsah kanabinoidit), tak i kvality (proporéni za-
stoupeni jednotlivych kanabinoidd, zejména pak pomér
THC : CNB).”*® Zalezi na sloZeni ptidy, dostatku Zivin
a hnojeni, osvétleni stanovisté, klimatickych podminkach.
Z tohoto dtivodu je standardizované pouziti kanabinoidt
napriklad v ramci automedika¢nich snah péstiteld konopi
problematické.

Endogenni kanabinoidy jsou povazovany za signélni,
télu vlastni molekuly, s charakteristikami blizkymi neuro-
transmiteriim. Mezi nejznaméjsi endogenni kanabinoidy
patti 2-arachidonoylglycerol (2-AG) a anandamid (ara-
chidonoylethanolamid, EAE). Dal$imi latkami fazenymi

do této skupiny jsou noladinether, virodhamin, N-arachi-
donoyldopamin. Endogenni kanabinoidy jsou chemicky
odvozeny od zakladni struktury arachidonové kyseliny,
ktera je ptirozenou soucasti fosfolipidu.®’

Syntetické kanabinoidy byly pfipraveny in vitro. Jedna
se o vysoce efektivni a vysoce selektivni molekuly speci-
ficky se véazajicich ke kanabinoidnim receptortim rozdilné
chemické struktury. Syntetické kanabinoidy jsou oznace-
ny zkratkami a doplnény identifika¢nimi kédy. Mezi nej-
znaméjsi z mnoha desitek patfi molekuly HU-210, WIN-
55,212-2, JWH-133, CP 55, 940, SR141716A.57%°

KANABINOIDNi RECEPTOROVY
SYSTEM

Kanabinoidy ptisobi pfes kanabinoidni systém receptorti
(CBD receptory). Byly rozpoznany dvé zakladni rodiny
téchto receptort — CBD1 receptory (nalezeny predevsim
v CNS - kortex, bazalni ganglia, limbicky systém, moze-
¢ek) a CBD2 receptory (nalezeny v perifernich tkanich
a na mikrogliich). Jednd se o hlavni podtypy kanabino-
idnich receptort, popsany byly dale non-CB1 a non-CB2
receptory, TRPV1 receptor (vanilloidovy/kapsaicinovy
receptor).> !

Fyziologické funkce kanabinoidniho systému jsou
komplexni, tento receptorovy systém pomaha v zajisténi
pohybové koordinace, chuti k jidlu, modulaci vnimani
bolesti, podili se na neuroprotektivité a udrzovani home-
ostazy.®

CBD1 receptory v mozku maji fadu funkei — u¢astni se
zfejmé procesu neurondlni plasticity, neurotransmiterové
modulace a zpétnovazebnich receptorovych regulaci mezi
presynaptickymi a postsynaptickymi neurony, ovliviuji
nocicepci, motorickou regulaci, afektivitu, dale pak zasa-
huji do systému odménovani s presahem do teorie vzniku
a rozvoje zavislostniho chovani.

CBD2 receptory se nejspise uc¢astni humorélnich regu-
laci a maji imunomudula¢ni efekty.

Kanabinoidni signalni draha (stru¢ny popis): Ka-
nabinoidy aktivuji CB1 receptory, nasledné je aktivovan
systém G proteint, dochazi k inhibici aktivity adenylyl-
cyklazy (a nasledné ke snizené aktivaci proteinkinazy A)
a aktivaci mitogenem aktivované proteinkinazy. Dochazi
pak ke snizeni intracelularniho cAMP (s druhotnym vli-
vem na celkovou synaptickou plasticitu diky naslednym
zménam v aktivité proteinkindzy A, fosforylaci tran-
skripéniho faktoru CREB, zménéné genové expresi neu-
rotrofniho faktoru BDNF aj.), inhibici napétové fizenych
vapnikovych kanalu (a druhotnému snizeni uvoliovani
neurotransmitert) a stimulaci specifickych draslikovych
kandlt. Vysledkem je tedy inhibice GABA-ergni a gluta-
matergni neurotransmise, spolu s ¢etnym modula¢nim
vlivem na fadu dal$ich neurotransmiterovych systé-
ml"l'SflO

Tetrahydrokanabinol a kanabinoidni receptory -
tetrahydrokanabinol (THC, dronabinol) piisobi jako par-
cialni agonista na kanabinové receptory CBD 1 a CBD 2,
coz vysvétluje jeho ucinky afektivni (veseld az euforicka
nélada), senzorické (zménéné ¢i zvyraznéné vnimani
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Tab. 1. Kanabinoidy a roztrousena skleréza

Autor

Design

Metodika

Intervence

Zavér

Oreja-Guevara C.
(2012)

Prehledova prace

Reserse na zékladé klicovych slov

Pozorovéano snizeni
spasticity po selhani pred-
chozich preparatli

Leussink VI et al.
(2012)

Prehledova prace

Rederse na zékladé klicovych slov

Pozorovéno snizeni
spasticity po selhani pred-
chozich preparatl

Zajicek JP et al.
(2005)

Prospektivni 12 mésict
trvajici, placebem kontro-
lovana studie

Ashwartova skala spasticity

Podavani THC / extraktu
fytokanabinoidd (N = 630)

SniZeni spasticity — oviem
nizky efekt

(2004)

Svendsen KB et al.

Randomizovana dvojité
slepd, placebem kontrolo-
vana studie

Pain relief score, Numerical rating
score

Podavani dronabinolu
(N =24)

Byl zjistén mirny, ale
klinicky relevantni anal-
geticky efekt u sentrélni
neuropatické bolesti
vramci RS

Zajicek JP et al.
(2012)

Randomizovana dvojité
slepd, placebem kont-
rolovana studie (MUSEC
studie)

Category rating scale

Podavani extraktu
fytokanabinoid
(N=144)

Prokazano snizeni
spasticity

Notcutt et al.
(2012)

Randomizovana dvojité
slepa, placebem kontrolo-
vana studie

Carer and Subject’s Global Impres-
sion of Change scales

Podavani extraktu fytoka-
nabinoidd (nabiximoly)
(N=18)

Bylo prokazano
dlouhodobé snizeni
spasticity

Aragona et al.

Randomizovana dvojité

Symptom Checklist-90 Revised,

Podavani extraktu fytoka-

Nedoslo k rozvoji

kontrolovana

prahu a latence Rlll reflexu, Vizual-

(N=18)

(2009) slepa, placebem kontrolo- | Self-rating Anxiety Scale, Multiple | nabinoid{ (nabiximoly) psychotickych pfiznak
vand studie zaméfend na | Sclerosis Functional Composite, (N=17) ani k porucham paméti
psychopatologické a ko- | Vizualni analogova skala kvality
gnitivni vedlejsi ucinky Zivota, Multiple Sclerosis Impact
kanabinoid( Scale-29, Fatigue Severity Scale.

Conte et al. Randomizovana dvojité Elektrofyziologické sledovani - Podavéni extraktu fytoka- | Doslo ke snizeni prahu RIlI

(2009) slepd, placebem H-reflex, pomér viny H/M, méfeni | nabinoidd (nabiximoly) reflexu, snizeni oblasti Rl

reflexu, snizeni skére ve

studie zamérena na

neurofyziologické zmény | bolesti

ni analogova $kala pro hodnoceni

vizudlni analogové skale
pro hodnoceni bolesti

podnétt), derealizace, depersonalizace, zménéné vnima-
ni télesného schématu, kognitivni (narusené kratkodobé
paméti, dekoncentrace pozornosti). Mezi somatické G¢in-
ky tetrahydrokanabinolu patfi (zvlasté pifi predavkovani)
snizeni télesné teploty, tachykardie, vazodilatace, zvySend
spotfeba kysliku, ortostatickd nebo posturalni hypotenze,
u nezku$enych uzivatelti vSak i riziko hypertenze, inhi-
bice agregace trombocytd, zarudlé oéi, sniZeni toku slz,
sniZeni nitroo¢niho tlaku, bronchodilatace, hyposalivace,
xerostomie, zmény v imunitnim a hormonalnim systému.
Tetrahydrokanabinol je lipofilni molekulou, s vysokou
afinitou k plazmatickému albuminu, erytrocytim i li-
poproteidim. V plazmé tvofi volna frakce pouze 3 %.57
Parcialni agonismus tetrahydrokanabinolu na CB1 a CB2
receptorech pusobi véak rovnéz uc¢inky anxiogenni, hypo-
tenzivni a proarytmogenni (prodlouzeni QT intervalu pfi
intoxikacich marihuanou). Tetrahydrokanabinol je pre-
vazné psychotropné ptisobicim fytokanabinoidem.
Kanabidiol a kanabinoidni receptory - na rozdil
od THC pusobi kanabidiol jako antagonista kanabino-
vych receptord, spolu s klinicky zajimavym agonistickym
pusobenim na serotoninovych 5-HT1A receptorech, coz
podporuje hypotézu o anxiolytickém a mozném anti-
depresivnim ptisobeni kanabidiolu (podobné vlastnosti
ve vztahu k 5-HT1A receptoriim mé bézné dostupné an-
tidepresivum trazodon, které je cenéno pro antidepresivni
a anxiolytické, hypnotické uéinky spolu s nulovymi me-
tabolickymi, kardiovaskularnimi a sexualnimi nezadou-
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cimi u¢inky). Kanabidiol ma velmi nizkou afinitu ke CB
receptorim, ma nizkou psychotropni ¢innost, ale jiné,
potencialné zajimavé klinické u¢inky.>*

Pomér obsahu obou zikladnich kanabinoida (THC
ku CBN) se jevi jako zasadni pro optimalizovani zadou-
cich uc¢inkd (myorelaxa¢nich, analgetickych, antiemetic-
kych, anxiolytickych a antidepresivnich) oproti vedlej$im
udinkim kanabinoidtl (psychomimetické a anxiogenni
udinky). Z tohoto pohledu je lepsitho poméru kanabino-
idtt dosazeno u konopi indického (Cannabis indica) nez
u péstitelsky béznéji dostupného konopi setého (Canna-
bis sativa).>® U dosud jediného registrovaného preparatu
v Ceské republice Sativex oromuconasal spray (registro-
van Statnim ustavem pro kontrolu 1é¢iv v dubnu 2011) je
pomér THC : CBN priblizné 1: 1.

PREDPOKLADY PRO MEDICINSKE
UZITi KANABINOIDU

Kanabinoidy systematicky ptitahuji pozornost lékarské
vefejnosti od 60. let minulého stoleti. V neurologii je
efekt kanabinoidt zkouman u roztrousené sklerdzy, kde
pozitivné ovliviiuje spasticitu u pokrodilych stadii one-
mocnéni; dale pak u mi$nich poranéni, kde byl in vitro
popsan pozitivni efekt na neurondlni regeneraci. Ka-
nabinoidy jsou dale zkoumany pro 1é¢bu neuropatické
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Tab. 2. Kanabinoidy a amyotroficka lateralni skleréza

Autor

Design

Metodika

Intervence

Zavér

Rossi et al. (2010)

Animalni studie

Mysi model amyotrofické lateraini
sklerozy

Stimuace CR1 receptoru
pomoci syntetickych
kanabinoid(i. Méfeni
postsynaptického
membranového napéti

CB1 receptor ovlivhuje
GABAergni a glutama-
tergni neurotransmisi.
Kanabinoidni simulace
CR1 receptoru ovliviiuje
GABAergni a glutama-
tergni nigrostriatalni
neurotransmisi.

Rating Scale, chovani a kognice -
Neuropsychiatricky dotaznik (NPI)

Raman et al. Animalni studie Mysi model amyotrofické laterdlni | Tetrahydrokanabinol THC zpomalilo zhor-
(2004) sklerézy $eni motoriky u mysi
a prodlouzilo délku Zivota
mysi uzivajicich THC. Byl
prokazan neuroprotektiv-
ni efekt THC. Byl prokazan
antioxidacni efekt THC.
Weber et al. Randomizovana dvojité Subjektivni hodnoceni ¢etnosti THC v dévce 5mg denné | Byla zjisténa velmi
(2010) slepd, placebem a intenzity fascikulaci podle (N=27) dobra snasenlivost THC.
kontrolovana studie vizudIni analogové skaly, Funkéni Nebylo zjisténo statistické
ALS skore, Dotaznik kvality Zivota zlepseni v cetnosti nebo
ALSAQ-40, Dotaznik kvality span- intenzité fascikulaci.
ku SDQ, Dotaznik pro hodnoceni
chuti k jidlu FAACT, Doraznik pro
hodnoceni deprese HADS.
Tab. 3. Kanabinoidy a Huntingtonova nemoc
Autor Design Metodika Intervence Zavér
Curtis et al. Randomizovana dvojité Mefeni celkového motorického Nabilon v dévce 1 nebo Nabilon byl velmi dobfre
(2009) slepd, placebem skore a hodnoceni vyskytu chorey | 2 mg denné tolerovan, neobjevily se
kontrolovana studie v Unified Huntington'’s Disease (N =44) psychotické pfiznaky.

Doslo k nesignifikantni-
mu zlepseni v celkovém
motorickém skore, v mite
vyskytu chorey - doporu-
ceny jsou dalsi rando-
mizované kontrolované
studie

Consroe et al.
(1991)

Randomizovana dvojité
slepd, placebem
kontrolovana studie

Klinické sledovani zavaznosti
choreiformnich pohyb, Cannabis
side effect inventory

Kanabidiol v dévce
10 mg/kg
(N=15)

Nebyl prokazan signi-
fikantni vliv na snizeni
choreiformnich pohybu.
Nebyly pozorovany sig-
nifikantni vedlejsi ucinky
kanabidiolu.

bolesti, ovlivnéni tikovych poruch véetné Touretteova
syndromu. V dal$ich neurologickych indikacich je pak
popsana schopnost kanabinoidti pozitivné ovlivnit extra-
pyramidovou symptomatologii (1é¢ba dystonie, tardivnich
dyskinéz, Parkinsonovy choroby, Huntingtonovy choro-
by) nebo epileptiformni aktivitu (antikonvulzivni G¢inky
kanabinoidi).!>?

V experimentalni psychiatrii se zkouma vliv kanabino-
idt na afektivitu (ovlivnéni limbického systému) a poten-
cialni ovlivnéni uzkostnych poruch, deprese, upravu span-
kového cyklu. Imunomodula¢ni u¢inky kanabinoidi jsou
zase zkoumany u autoimunitnich chorob, idiopatickych
stfevnich zanétt (Crohnova choroba), revmatoidni artri-
tidy, psoriazy, tézkych ekzematdznich koznich afekei. Vliv
kanabinoidtl na snizeni nitroo¢niho tlaku je potencidlné
zajimavy pro vyzkum konzervativni terapie glaukomu
novou generaci antiglaukomatik. Kanabinoidy se mohou
stat cennym doplitkem v onkologické 1é¢bé - slibny je an-
tiemeticky udinek srovnatelny s jiz pouzivanymi setrony,
antagonisty SHT3 receptort, orexigenni u¢inek kanabino-

ida (podpora chuti k jidlu) ¢i analgeticky ucinek zejména
syntetickych kanabinoidtl. Syntetické molekuly s anta-
gonistickym ptisobenim na CB1 receptory (rimonabant,
SR141716A) je zkoumany v 1é¢bé obezity.*' -

KANABINOIDY
U NEURODEGENERATIVNICH
CHOROB

Prehled poznatkt z vyzkumu uziti kanabinoidu v 1é¢bé
neurodegenerativnich chorob je pfinesen nize v podobé
tabulek. Nejvétsi efekt 1é¢by kanabinoidy byl pozorovan
v 1é¢bé roztrousené sklerdzy, kde dochazi ke sniZeni spas-
ticity (tab. 1). Méné presvéd¢ivé, nebo dokonce negativni
vysledky pfinesl vyzkum pouziti kanabinoidt pti 1é¢bé
amyotrofické lateralni sklerdzy (tab. 2), Huntingtonovy
nemoci (tab. 3) a Parkinsonovy nemoci (tab. 4). Zavéry
vyzkumu uziti kanabinoid@i u téchto neurodegenerativ-
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Tab. 4. Kanabinoidy a Parkinsonova nemoc

slepd, placebem kontrolo-
vana studie

a intenzity dystonii

Autor Design Metodika Intervence Zavér

Sieradzan et al. Randomizovana dvojité Klinické hodnoceni dyskinéz Nabilon Bylo pozorovano signifi-

(1991) slepd, placebem kontrolo- | navozenych levodopou (N=7) kantni snizeni dyskinéz
vana studie navozenych levodopou

Fox et al. (2002) Randomizovana dvojité Klinické hodnoceni pfitomnosti Nabilon Nebylo prokézéno signifi-

kantni snizeni pfitomnosti
a intenzity dystonii

Carrol et al. (2004)

Randomizovana dvojité
slepd, placebem
kontrolovana studie

Hodnoceni dyskinéz navozenych
levodopou (UPDRS skala)

Podévani extraktu fytoka-
nabinoidd (nabiximoly)
(N=19)

Nebyl prokazan signifi-
kantni efekt na snizeni
dyskinéz navozenych
levodopou

McSherry (2005)

Randomizovana dvojité
slepa, placebem kontrolo-
vana studie

Klinické hodnoceni dyskinéz

Podavani extraktu fytoka-
nabinoidd (nabiximoly)
(N=17)

Nebyl prokazan signifi-
kantni efekt na snizeni
dyskinéz

Tab. 5. Kanabinoidy a Alzheimerova demence

Autor

Design

Metodika

Intervence

Zavér

Eubanks et al.
(2006)

Animalni studie

Mysi model Alzheimerovy
choroby.

Podani THC. Sledovani
vazby THC - vazebné
misto acetylcholinestera-
zy. Sledovani vazby THC
k beta-amyloidu.

THC pusobi jako kompe-
titivni inhibitor acetyl-

cholinesteraz. THC brani
agregaci beta-amyloidu.

Fakhfouri et al.
(2012)

Animalni studie

Zviteci model Alzheimerovy
choroby - potkan.

Podani syntetického ka-
nabinoidu WIN55212-2.

Dochézi k redukci beta-
-amyloidovych agregétu
v hipokampu. Byl pozoro-
van neuroprotektivni vliv
kanabinoidu na aktivitu
PPAR gama (enzymu oxi-
dacniho stresu)

Gonzalez-Naranjo
etal.
(2013)

Animalni studie

Mysi model Alzheimerovy
demence.

Podani pfirodnich i synte-
tickych kanabinoidd.

Kanabinoidy ptsobi jako
inhibitory acetylcholi-
nesteraz i butyrylcholi-
nesteraz.

Martin-Moreno
etal.

Animalni studie

Mysi model Alzheimerovy
demence transgenni model

Podani syntetickych ka-
nabinoidd WIN 55,212-2 a

Dochazi ke snizeni marke-
rd neuronalniho zanétu.

ti u pacientt s pokrocilou Alzhei-
merovou demenci, dotaznik NPI

(2012) amyloidového prekurzorového JWH-133 Dochazi ke svaseni cela-
proteinu APP. FDG-PET vysetfeni rance beta-amyloidovych
vazby kanabinoid( na beta-amy- shlukl po aplikaci synte-
loid. Stanoveni markerd zanétu tickych kanabinoidu.
(TNF, GFAP, COX-2 protein)

Volicer et al. Randomizovana dvojité Klinické sledovéni télesné hmot- | Dronabinol Bylo pozorovéno

(1997) slepa, placebem kontrolo- | nosti a poruch chovani u pacientd signifikantni zvysovani

vana studie s anorexii u pokrocilé Alzheimero- hmotnosti a snizeni
vy demence, sledovéni vedlejsich vyskytu poruch chovéni
Ucinkd navozenych dronabinolem po terapii nabinolem.
Vedlejsi ucinky byly jen
mirné (euforie, spavost,
zvysena Unavnost)
Walther et al. Pilotni observacni studie Klinické sledovani vlivu dronabi- Dronabinol (N = 6) Doslo k signifikantnimu
(2006) nolu na Upravu no¢ni agitovanos- snizeni BPSD — nepiimé-

fené nocni motorické
aktivity

nich chorob se v$ak vyslovuji pro provedeni dalsich, roz-
sahlejsich studii a prozatim nevylucuji moznost pouZiti
kanabinoidt k 1é¢bé téchto chorob v budoucnosti. Z Alz-
heimerovy choroby jsou povzbudivé vysledky u animal-
nich modelt, kdy vlivem kanabinoidi dochézi in vitro
k inhibici enzymu acetylcholinesterazy (hrajici vyznam-
nou roli v patogenezi choroby a jeji lé¢by pomoci kogni-
tiv), experimentalni studie u pacienttl prozatim nepfinasi
validni vysledky pro rutinni praxi (tab. 5).
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KANABINOIDNI PREPARATY
VE SVETE A U NAS

Kanabinodni preparaty registrované k lékarskému pouZiti
v zahrani¢i a u nas jsou predstaveny v tabulce 6. Uveden je
firemni nazev, dostupna lékova forma, uc¢inna latka, indi-
kace i dostupnost preparatu v CR (tab. 6).
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Tab. 6. Kanabinoidni prepardty ve svété a u nds

Firemni nazev Lékova forma | Uéinna latka Indikace Registrace v CR
Marinol® kapsle Delta 9-THC dronabinol Anorexie provazejici pokrocilé stadium AIDS Ne
selhdvajici vici konvencni [é¢bé. Antiemetikum pfi
protinadorové terapii
Cesamet® kapsle nabilon Antiemetikum pii protinadorové terapii selhavajici | Ne
vUci konvencni lécbé.
Acomplia® kapsle rimonabant Antiobezikum pii BMI vice nez 30 u diabetik( 2. Ne
typu s nedostate¢nou kompenzaci glykémii pfi
metforminu/sulfonylurey
Namisol® tableta Delta 9-THC (dronabinol) Spasticita u roztrousené sklerdzy selhavajici k Ne
predchozi [é¢bé. Poruchy chovani u Alzheimerovy
demence selhavajici k pfedchozi 1é¢bé. Refrakterni
neuropaticka a chronicka bolest.
Sativex oralni sprej Cannabinis sativae extra- | Stfedné tézka a tézka spasticita v ramci roztrousené | Ano (dovoz ve
Oromucosal ctum spisssum sklerézy, reagujici pozitivné na 4tydenni piedchozi | zvlastnim rezimu)
Spray® |é¢bu Sativexem®

ZAVER

Dosud nejpresvédcivéji se 1é¢ba kanabinoidy prokdzala
u stfedné tézkych a tézkych stadii roztrousené sklerdzy,
kde poméhd pii terapii spasticity refrakterni k predchozi
konven¢ni 1é¢bé. Nejisté vysledky pii pouziti kanabinoidi
v 1é¢bé jinych neurodegenerativnich chorob (Parkinsono-

vy choroby, amyotrofické laterdlni skler6zy, Huntingto-
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