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			Abstrakt

			Cíl: Přehledně shrnout současný stav znalostí o využití konopí a přípravků z něj v současné medicíně založené na důkazech. Metody: Výběrový přehled klinických studií a souvisejících rešerší a metaanalýz, publikovaných v posledních deseti letech, jež se zabývají primárně léčebným využitím konopí a fytokanabinoidů. Výsledky: Klinický výzkum léčebných účinků konopí na humánních subjektech dosud často trpí metodickými a technickými omezeními, a navzdory relativně dlouhé historii výzkumu konopí látek z něj v medicíně také nízkým počtem kvalitních kontrolovaných klinických studií o vyšším počtu subjektů. Tyto nedostatky v klinické znalosti jsou způsobeny především administrativním zařazením konopí a nejznámějších účinných látek z něj do skupiny „nejnebezpečnějších a nejméně užitečných“ regulovaných drog podle 55 let staré Úmluvy OSN o drogách. Výzkum účinků celé rostliny je rovněž komplikován faktem, že rostliny konopí obsahují k datu odevzdání rukopisu 1252 chemických látek, které se vzájemně ovlivňují a až v tomto komplexu působí na organismus; to představuje prozatím stav, jen těžko analyzovatelný i velmi pokročilými a mohutnou výpočetní silou podporovanými metodami medicínského výzkumu. Přesto lze s jistotou shrnout, že konopí a/nebo přípravky z něj jsou bezpečným lékem volby pro velmi časté symptomy řady onemocnění: (i) středně těžkou a těžkou chronickou bolest, pro (ii) spastické stavy u neurodegenerativních a posttraumatických stavů, a pro (iii) léčbu nechutenství a zvracení, ať už z primárního onemocnění nebo z jejich agresivní léčby. Omezenější důkazy existují pro (iv) efektivní léčbu příznaků Parkinsonovy nemoci, (v) zánětlivých příznaků nejrůznějších onemocnění včetně idiopatických zánětů střev a Crohnovy choroby, (vi) příznaků posttraumatické stresové poruchy (PTSD) a (vii) Tourettova syndromu. Navzdory široké publicitě je k dispozici jen velmi omezená evidence účinnosti konopí a látek z něj (zejména CBD) pro léčbu příznaků refraktorních epilepsií s extrémně častými záchvaty u malých dětí. Značné naděje se kladou do budoucí kauzální léčby onkologických, autoimunitních a dalších onemocnění s využitím cíleného ovlivnění endokanabinoidního systému v lidském těle s pomocí fytokanabinoidů a celých rostlin konopí, pro zavedení takové léčby ale dosud neexistuje dostatek klinických důkazů a o možných dílčích či úplných úspěších v kauzální léčbě máme informace od pacientů či jejich léčitelů, jež jsou vesměs neverifikovatelné. Závěry: Konopí a přípravky z něj jsou ve shodě se zásadami medicíny založené na důkazech bezpečnou a účinnou léčbou pro široce rozšířené symptomy: bolest, nechutenství, zvracení a křečové stavy. Zatímco další klinický výzkum izolovaných endo- fyto- a syntetických kanabinoidů může a bude i nadále používat standardní baterii výzkumných designů, studie účinků celé rostliny si velmi pravděpodobně vyžádá změnu výzkumného paradigmatu tak, aby zohledňovala komplexní „entourage effect,“ a to jak pro symptomatickou, tak pro kauzální léčbu.

			Abstract

			Aim: To briefly review recent knowledge on the lege artis evidence-based medicine use of medical cannabis and products made of it. Tools: A selective review of clinical studies and relevant literature reviews and meta-analyses focusing primarily on the medical use of cannabis and fytocannabinoids. Results: A substantial part of the clinical research of the treatment effects of cannabis still suffers with several methodological and technical issues. Despite the relatively long history of medical research on cannabis and on substances isolated from cannabis plant, there has been published only relatively small number of sound clinical studies. The gaps in clinical knowledge are caused by administrative scheduling of cannabis and its major compounds into United Nations Schedule/s of the most dangerous and least medically useful regulated drugs; this obsolete scheduling of cannabis and cannabinoids remains effective even 55 years after the 1961 Single Convention on Drugs went into charge. The research of the medical effects of the whole plant/s is further complicated given that they contain at least 1252 different chemical compounds. Many of them interact with each other and only within this interaction, they affect the human organism. Such a situation is difficult to fully analyse even with all the steadily growing computing power available for recent research. Despite all the limitations it is safe to summarise that medical cannabis and products made of it are safe drug of choice for very common symptoms of highly prevalent diseases: (i) mid-severe and severe chronic pain, (ii) spasticity related to neurodegenerative and posttraumatic disorders, and for (iii) treatment of nausea and vomitus be it symptom of the disease itself or of its aggressive (chemo- and/or radiotherapeutic) treat­ment. Evidence of somewhat lower quality exists for the effectiveness of medical cannabis for treatment of (iv) Parkinson disease, (v) inflammations in general including the idiopathic bowel diseases and Crohn’s disease, of the (vi) post-traumatic stress disorder (PTSD), and the (vii) Tourette syndrome. Despite the wide publicity, only very limited scientific evidence exists on the effectiveness of cannabis and cannabinoids (CBD in particular) for treatment of extremely frequent seizures occurring at refractory epilepsies at very young children (e.g., at Dravet syndrome). There are high hopes that the known cannabis anti-tumour activity, its direct effects on immunity and other homeostasis mechanism will be successfully used for causal (curative) treatment of wide array of diseases in foreseeable future. However, there is not enough clinical evidence available that would allow introduction of cannabis-based medications for causal treatment recently; the cases of reportedly successful treatment are ostly published by patients and their patients and are not verfiable. Conclusion: When assessed in accord with principles of the Evidence-Based- Medicine, cannabis and products made of it are safe and effective treatment agents for highly prevalent symptoms: pain, spasticity, vomitus and nausea. While further research of isolated endo-, fyto- and synthetic cannabinoids can widely use the standard research methods, successful studies the effects of the whole plant (and its “entourage effect”) would most probably require novel methodologies reflecting somehow different scientific paradigm.
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			Úvod

			Podle klíčových českých prací o historickém využívání léčebných účinků konopí [1–3] existují známky, že Číňané užívali konopí pro léčebné účely již 28 století před naším letopočtem, listinné záznamy o tom ale pocházejí až z 9. stol. př. n. l. To je zřejmě odkaz na čínskou pharmacopoeiu Shen- -nung Pent-tshao Ching, jež byla založena na mnohem starších receptech, předávaných ústním podáním; zmiňuje se zejména snižování bolesti při revmatizmu [4]. Kabelík uvádí, že nejpozději v 7. stol. př. n. l. bylo konopí léčebně využíváno v oblasti jižní Rusi. Podle Paula Aegineta (625–690 n. l.) vývar ze semen konopí „suší a větry rozhání, tlumí sexus (a hašiš právě opačně). Semenec v mléce vařený a teplý pitý tlumí a zahání suchý sípavý kašel. Zvyšuje plodnost slepic, že nesou i v zimě“ [citováno in 2].

			Indové znali konopí a hašiš nejméně od 4. stol. př. n. l., v té době je ale ještě nepoužívali pro léčbu, ale jen pro jejich psychotropní účinky. V ayúrvédské kultuře je první léčebné užívání doloženo až na přelomu 12. a 13. století, a to jak v humánní, tak ve veterinární medicíně. Od té doby v indické lidové a tradiční medicíně role konopí (a opia) ještě vzrostla. V textu z roku 1965 uvádí pracovník indického ministerstva zdravotnictví ayúrvédské předpisy na konopné preparáty pro usnutí (nidraprada), povzbuzení libida (kamada), zlepšení chuti k jídlu, metabolizmu a trávení (vanhivi — vardhin), proti žaludeční nevolnosti a pro odchod větrů (pachani), pro mentální povzbuzení (kaphajit) a další [5]. Tentýž zdroj uvádí, že podstatně starší inspirátor ayúr­védské medicíny, arabská léčitelská nauka v Indii zdomácnělá jako Unani Tibbi, měla pro konopí všechna využití zmíněná výše a nádavkem je používala ještě pro zastavení průjmu, proti nočnímu pomočování, pro tlumení bolesti, proti zánětu spojivek, proti migréně a pro uvolnění křečí a svalového napětí.

			Podle Kabelíka [2] zahrnovalo použití konopí v lidovém léčitelství v polovině 20. století léčbu neuralgie, migrény, revmatizmu, melancholie, hysterie, bolesti žaludku, nechutenství — to vše za pomoci konopného másla a/nebo lihového extraktu z horních listů a samičího květenství, řidčeji i ze samčího. Vodný roztok či odvar se pak užíval na zácpu, plicní tuberkulózu a dokonce pro uspávání dětí, v Argentině pro povzbuzení močení a pocení, v Brazílii se listy kouřily pro zklidnění a k uspání a také proti astmatu. V Čechách se listy používaly jako obklad na záněty a s octem a jalovcem v obkladech při bolesti hlavy. Podle Zimmermana [4] bylo v Evropě konopí před prohibicí běžně užíváno ženami k úlevě od menstruačních bolestí (údajně i britskou královnou Viktorií). V Severní Americe se konopí až do poloviny 20. století rovněž používalo k léčbě nebo úlevě při řadě nemocí, Kabelík připomíná tamní užití drcených konopných listů jako hojivého a antibiotického prostředku na erysipel a furunkly. Rovněž uvádí antibiotické užití v Jižní Rhodesii pro­ti malárii a haemoglobinurii, sepsi, anthraxu a dysenterii, u kmenů Xosa na léčení zánětů kopyt, u kmenů Fingo užívání listů proti hadímu uštknutí a kouření konopí ženami kmene Suto s cílem otupení bolesti při porodu [2].

			Je nezbytné zdůraznit zcela zásadní český vklad nejen pro sumarizaci historie konopí v medicíně, ale zejména pro moderní výzkum konopí a látek z něj. Na počátku 50. let minulého století pod vedením profesora mikrobiologie a epidemiologie Jana Kabelíka (1981–1979) a jeho kolegů z Lékařské fakulty Univerzity Palackého v Olomouci (LF UP) — především kolegy z Ústavu hygieny a epidemiologie Zdeňka Krejčího (1923–1992) a farmakochemika Františka Šantavého (1915–1983) — vzešel z Kabelíkem iniciovaného průzkumu cca 2000 rostlin na antibiotické vlastnosti systematický výzkum možných medicínských způsobů využití konopí. Pětileté úsilí vyvrcholilo 10. prosince 1954 vědeckou konferencí „Konopí jako lék“ na LF UP a z ní vzešlou monografií, uveřejněnou v Acta Universitas Olomoucensis [6]; dopad tohoto revolučního počinu byl nicméně vzhledem k pevně spuštěné železné oponě jen místní a tak první systematické úsilí vrátit konopí místo, jež mu náleží i v moderní medicíně, muselo být pro svět znovuobjeveno až po dalších 40 letech. Podobný osud ostatně potkal i dva zcela převratné objevy olomouckého týmu: (i) objev a izolaci první kanabinoidní kyseliny učinili Šantavý a Krejčí již v roce 1955 [7], místo nich jsou ale citováni němečtí autoři [8], kteří kyselinu „objevili“ až v roce 1958 (aniž by identifikovali její strukturu), a (ii) Šantavého identifikaci absolutní konfigurace cannabidiolu a delta-9- tetrahydrocannabinolu (nejdůležitější psychoaktivní látky v konopí; název je obvykle zkracován na THC) včetně určení polohy jejich dvojné vazby v monoterpenickém cyklu, které učinil již v roce 1963 a publikoval na počátku následujícího roku [9] — tedy o rok dříve, než THC izolovali Mechoulam a  Gaoni [10] a o čtyři roky dříve, než titíž autoři určili absolutní konfiguraci delta-9-tetrahydrocannabinolu [11] — shodnou s Šantavého absolutní konfigurací z roku 1963.

			Publikování objevu či spíše vyřešení struktury THC způsobilo prudký nárůst v počtu publikací, zabývajících se konopím a látkami z něj: v roce 1963 bylo na tomto poli méně než 100 publikací ročně, po něm vzrostl objem na stovky prací. Objev kanabinoidních receptorů v roce 1988 a zvláště pak objev endogenních látek, vážících se na tyto receptory v roce 1992 [12] objasnil, proč je konopí úspěšným lékem na tak rozšířené syndromy a proč se kazuistiky a dosud nečetné studie o úspěšné kauzální léčbě široké škály nemocí mohou zakládat na pravdě — ukázaly, co je vlastně cílem kanabinoidů i endokanabinoidů v našem těle a jak hluboce je tento systém zapojen do řízení homeostázy od systémové úrovně (např. změny nálady, pocit hladu, kolísání krevního tlaku) až po úroveň buněčnou a subbuněčnou (zde je třeba zdůraznit zejména roli kanabinoidů v řízení apoptózy — buněčné smrti). V reakci na objev Devana, Hanuše a kolektivu počet vědeckých prací doslova explodoval — exponenciálně vzrostl na několik tisíc ročně (viz graf 1). Globální exploze medicínského a dalšího výzkumu konopí a látek z něj provázela a provází také exploze použití konopí k léčbě — navzdory zákazu jeho použití v řadě zemí, ale postupně také v legislativním prostředí, které lege artis léčbu konopím umožňuje systematicky pacientům poskytovat a pěstovat konopí pro léčbu.

			Mezi země, zahrnující v současnosti mj. většinu (26) států USA, Izrael, Kanadu, Makedonii, Itálii, Německo, Holandsko, Chorvatsko, a některé další země EU, ale také např. Indii a Austrálii, se 1. dubna 2013 zákonem 50/2013 Sb. zařadila i Česká republika. Přesto léčebné konopí dosud není v naši zemi využíváno v rozsahu, který by si jeho pozitivní působení pro pacienty a v kontextu současné farmakoterapie extrémně nízké riziko nežádoucích účinků zasloužily. I proto se autoři rozhodli tento přehled pořídit pro časopis, jenž právě držíte v rukou.
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			Graf 1: Nárůst publikací po objevu struktury THC (1964) a po objevu endogenního kannabidu — anadamidu (1992)

			 

			Metody

			Prohledali jsme databáze MedLine (PubMed), Scopus, Web of Knowledge a Google Scholar. Jako hledaný termín jsme použili cannabis, marijuana, marihuana, cannabinoid/s, THC (tertahydrocannabinol), CBD (cannabidiol), Sativex, Nabilone, Marinol, dronabinol, nabiximol/s, a Cannador. Vyřadili jsme studie, které se zabývaly rekreačním, škodlivým a závislostním užíváním konopí a soustředili se na ty, jejichž tématem byly možné léčebné účinky kono­pí a lá­tek z něj. V prezentovaném výběru jsme se soustředili především na co nejnovější klinické studie, i když jsme v některých případech považovali za nutné zajít hlouběji do historie s ohledem na odkazy v nalezených článcích. Výsledkem je výběrový přehled účinnosti konopí s důrazem na nemoci resp. příznaky s nejsilnějšími kumulovanými důkazy o účinnosti konopí pro jejich léčbu / zmírnění, a na současné přehledové práce, které pro své výsledky použily klasifikačních schémat.

			Výsledky

			Aktuální přehledy o účinnosti léčebného konopí a přípravků z něj pro léčbu

			Autoritativních přehledů a metaanalýz terapeutické účinnosti léčebného konopí a přípravků z něj v poslední době přibývá s tím, jak se toto téma stává stále častějším předmětem odborné a politické diskuse. Za klasickou a dodnes platnou je považována monografie Národní akademie věd USA z roku 1999 [13, 14]. V českých podmínkách je dosud zřejmě nejkomplexnějším materiálem obsáhlá kapitola v monografii „Konopí: adiktologické kompendium“ [15]. 

			V době přípravy tohoto článku byl nejnovějším komplexním souhrnem v oblasti využití konopí a přípravků z něj pro léčbu obsáhlý kritický přehled 20 000 publikovaných studií, sestavený na podnět britského parlamentu [16]. Ten souhrnem uzavřel, že v současnosti existují

			—	přesvědčivé (v originále good) důkazy pro účinnost jednoho nebo více přípravků z konopí nebo „přírodního“ konopí pro (i) zvládání chronické bolesti, včetně bolesti neuropatické, (ii) spasticitu, (iii) nauzeu a zvracení, zejména v důsledku chemoterapie a (iv) zvládání úzkostných stavů;

			—	dostatečné (moderate) důkazy pro jejich účinnost (v) při poruchách spánku, (vi) pro povzbuzení apetitu, zejména v kontextů chemoterapie (vii) při fibromyalgii, (viii) pro posttraumatickou stressovou poruchu a (ix) pro některé příznaky Parkinsonovy nemoci;

			—	omezené (some limited) důkazy, u nichž je třeba dalších studií, pro (x) zvládání agitace při demenci, (xi) epilepsii, a to zejména pro dětské epilepsie rezistentní na jinou farmakoterapii, (xii) dysfunkci močového mě­chyře, (xiii) glaukom a (xiv) Tourettův syndrom;

			—	za teoreticky podloženou, ale dosud bez přesvědčivých důkazů z humánních studií (there is a theoretical basis, but so far no convincing evidence of efficacy) byla označena účinnost konopí a přípravků z něj pro (xv) zvládání dystonie, (xvi) Huntingtonovu chorobu, (xvii) bolesti hlavy, (xvii) neuroprotektivní efekt při traumatických poškozeních mozku, (xix) depresi, (xx) obsedantně kompulzivní poruchy, (xxi) gastrointestinální nemoci, (xxiii) antipsychotické účinky CBD, a (xxiv) rakovinu / kontrolu nádorů.

			 

			Taxonomie, použitá v této přehledové studii [16], vychází z klasifikace Ame­rické akademie neurologů (AAN),* jež rozlišuje čtyři stupně kvality vě­deckých studií [17]. Za „přesvědčivé“ označují autoři klasifikace důkazy o účin­nosti konopí pro danou diagnózu či příznak, jsou-li podloženy alespoň dvě­ma studiemi třídy I, podpořené teoretickou bází a dalšími studiemi tříd II/III/IV; za „uspokojivé“ autoři označují důkazy, podpořené alespoň jednou studií třídy I a/nebo alespoň dvěma studiemi třídy II, podpořené teoretickou bá­zí a dalšími studiemi třídy II/III; za „omezené“ pak důkazy, jež se neopírají o žád­nou studii třídy I a jen o jednu studii třídy II a jsou podpořeny teoretickou bází a dalšími studiemi třídy II/III; nižší úroveň důkazů pak autoři nepovažují za vhodnou k jakémukoliv doporučení.

			V červnu 2015 se lékařskému využití konopí a látek z něj podrobně věnoval jeden z nejrespektovanějších lékařských vědeckých časopisů Journal of American Medical Association (JAMA). V souhrnu, reagujícím na rozšíření lege artis léčby konopím do nadpoloviční většiny států USA, konstatuje:

			„Provedli jsme s pomocí databáze MEDLINE kritickou revizi lékařské literatury od roku 1948 do března 2015 s důrazem na 28 randomizovaných klinických pokusů s kanabinoidy coby farmakoterapií v jiných indikacích, než jaké Úřad pro léčiva a potraviny USA (FDA) uznává pro dva schválené kanabinoidy (dronabinol a nabilon) — nauzeu při chemoterapii a povzbuzení apetitu při kachektizujících onemocněních. Zjistili jsme, že použití konopí (marihuany) pro chronickou bolest, pro neuropatickou bolest a pro spasticitu při roztroušené skleróze je založeno na vysoce kvalitních vědeckých důkazech. Šest randomizovaných klinických pokusů s celkem 325 pacienty zkoumalo chronickou bolest, 6 pokusů s 396 pacienty zkoumalo neuropatickou bolest, a 12 pokusů na celkem 1600 pacientech se zabývalo roztroušenou sklerózou.“ [18]

			 

			Podrobnější výsledky a přehled metodiky použité pro metaanalýzu pak v témže čísle JAMA přináší obsáhlá zpráva Whitingové a kolegů [19]. Ta prozkoumala 79 klinických pokusů s celkem 6462 pokusnými subjekty; jen u 4 studií konstatovala (nízké) riziko biasu. V drtivé většině (meta)analyzovaných kli­nických pokusů bylo prokázáno při použití léčebného konopí výraznější zlep­šení zkoumaných symptomů než u placeba; ne u všech studií ale tato aso­ciace dosáhla požadované hladiny statistické signifikance (obvykle 95 %). Tato metaanalýza dochází k závěru o

			—	dobré kvalitě (v originále moderate-quality evidence) vědeckých důkazů pro účinnost konopí při léčbě chronické bolesti a spasticity, zatímco

			—	důkazy o nižší kvalitě (v originále low-quality evidence) nalezla meta­ana­lýza pro efektivní léčbu konopím pro nauzeu a zvracení v důsledku che­moterapie, pro léčbu ztráty tělesné hmotnosti při infekci HIV, pro po­ruchy spánku a pro Tourettův syndrom

			 

			Výhradně léčebným konopím a fytokanabinoidy se zabývá přehledový článek z roku 2013 v časopise Pharmacotherapy [20]. Soustřeďuje se na aktuální kontrolované randomizované klinické studie účinků léčebného konopí při léčbě bolesti a léčbě svalových spasmů, jejich klinické implikace a nasměrování dalšího výzkumu a dochází k jednoznačně pozitivnímu závěru o terapeutické účinnosti konopí.

			Německý Ärzteblatt International v článku z roku 2013 [21] shrnuje výsledky více než stovky kontrolovaných klinických studií s využitím léčebného konopí a přípravků z něj. Uzavírá, že

			„V současnosti existují jasné (vědecké) důkazy o tom, že kanabinoidy jsou účinné pro řadu medicínských stavů.“

			 

			Německý přehled shrnuje stav poznání zejména pro léčbu spasticity, nauzey a vo­mitu v důsledku chemoterapie, ztráty váhy / nechutenství, a chronické bolesti. Zmiňuje rovněž úspěšné malé randomizované, kontrolované klinické studie pro dysfunkce močového měchýře u roztroušené sklerózy, tiků u Touret­tova syndromu, a u levodopou indukovaného tremoru Parkinsonovy nemoci.

			Stejný recenzovaný a impaktovaný časopis uveřejnil v roce 2012 rešerši dostupných klinických pokusů, jež došla k podobným závěrům a cituje oficiální stanovisko Farmaceutické komise Německého spolku lékařů, jež bylo vypracováno na žádost Zdravotního výboru Německého parlamentu (Bundestag) a podporuje užívání přípravků z konopí pro pacienty, trpícími spasticitou, bolestmi, nauzeou, zvracením nebo ztrátou apetitu, u nichž se léčba jinými léky nesetkala s úspěchem [21].

			V roce 2011 zveřejněný přehled v Časopise Asociace praktických (rodinných) lékařů USA [22] uvádí na str. 456–7 tabulku „Clinical Studies of Cannabis and Its Derivatives with SORT Level of Recommendation“ — tedy podle vše­obecně uznávané metodologie, zaměřené na vyhodnocení určitého léčivého přípravku či postupu podle vyhodnocení dle zásad EBM s ohledem na pacienta** [23].

			Tabulka o klinických studiích účinků léčebného konopí a přípravků z něj je v textu shrnuta takto:

			„Účinnost kouřené či vaporizované marihuany byla [pozitivně] vyhodnocena pro Giles de la Touretův syndrom, glaukom a bolest, s nejvyšší průkazností klinické výhodnosti pro neuropatickou bolest v důsledku infekce HIV. Orálně užívané přípravky z konopí mají nejlepší klinickou průkaznost úlevy od spasticity, způsobené roztroušenou sklerózou. Oromukosální forma konopného extraktu je účinná pro periferální a centrální neuropatickou bolest, zvláště pak pro bolest způsobenou roztroušenou sklerózou“ [22, str. 455].

			 

			Podrobnější rozbor vybraných patologických stavů a účinků konopí a konopných preparátů se silnými důkazy ve prospěch účinnosti

			Chronická bolest

			Chronická bolest je mimořádně rozšířeným patologickým příznakem; odhaduje se, že (v závislosti na definici) jí někdy v životě trpí 8–46 % světové populace [24]; nejčastější odhady udávají 30 %. To z ní činí jeden z prioritních cílů současné farmakoterapie. Většina analgetik ale má významné vedlejší účinky — zejména opioidy, které se pro zvládání středně těžké a těžké bolesti používají zřejmě nejčastěji, vykazují významné riziko i smrtelného předávkování a velmi silný závislostní potenciál (např. v USA počet smrtelných předávkování farmaceutickými opioidy dlouhodobě převyšuje počet předávkování z opioidů nelegálních včetně heroinu [25]); to vede k hledání bezpečnějších terapeutických alternativ.

			Endokanabinoidní systém je jedním z klíčových regulátorů bolesti, působící ve všech etážích její dráhy. Neurální signalizace receptory CB1 i CB2 má klíčovou roli v normálním vnímání bolesti a existuje značné množství preklinických studií a studií na animálních modelech, potvrzujících, že modulace endokanabinoidního systému může bolest snižovat [26–31].

			Existuje poměrně značný počet klinických studií, testujících synteticky vyráběné analogy delta-9-THC — nabilone a Marinol® — pro léčbu různých typů bolesti, když kontrolní skupinou byli pacienti „s obvyklou léčbou“ (TAU — treatment as usually) a experimentální skupina či skupiny byly léčeny buď syntetickým THC samotným, a/nebo jim bylo podáváno v kombinaci s obvyklým léčivem; podle již citovaného aktuálního souhrnu [16] byl efekt na bolest v experimentální skupině srovnatelné nebo lepší než ve skupině kontrolní, a to s menším počtem nežádoucích vedlejších efektů.

			Ještě více klinických studií byl provedeno pro tzv. naboximoly — tedy směsi čištěného monomolekulárního THC a monomolekulárního CBD, extrahovaných ze speciálně vyšlechtěných rostlin; to není překvapivé vzhledem k faktu, že hromadně vyráběný léčebný přípravek Sativex® je připravován právě superkritickou CO2 extrakcí těchto dvou látek z dvou patentovaných odrůd konopí; oba kanabinoidy v poměru 1:1 jsou pak užívány v sezamovém oleji sublingválně. Primární a všeobecně uznávanou indikací tohoto léku je spastická bolest při roztroušené skleróze (pro níž je schválen i v ČR, kde také proběhlo extenzivní klinické ověřování léku v rámci multicentrických klinických studií, zadaných výrobcem [viz např. 32]; Sativex® ale v ČR není dostupný a pacienti jsou odkázáni na nákladné, ze zdravotního pojištění nehrazené individuální dovozy; klinické pokusy nicméně prokázaly jeho efektivitu i u jiných typů bolesti — revmatoidní artritidy [33], alodynie [34], bolesti při nádorových onemocněních [35], a to také u bolesti, refrakterní na opioidy [36].

			Zásadní studie se vztahem k léčbě bolesti konopím byla nedávno zveřejněna kanadskými autory: klinický pokus v designu prospektivní kohortové studie se již nezabýval dalším zkoumáním účinnosti konopí pro léčbu bolesti, jež je považována za dostatečné prokázanou, ale bezpečností této léčby, a to u celkem 215 pacientů s chronickou nekancerogenní bolestí v experimentální skupině (užívající konopí) a 216 pacientů ve skupině kontrolní (užívající jiná analgetika vhodná pro daný typ bolesti). Měřeny byly závažné nežádoucí účinky a nezávažné nežádoucí účinky, a spolu s nimi sekundární bezpečnostní výstupy — pulmonální a neurokognitivní funkce, standardní hematologické a biochemické indikátory, renální, jaterní a endokrinologické hodnoty. Zvažovány byly i žádoucí vedlejší účinky na symptomy včetně bolesti, na náladu a celkovou kvalitu života. Studie nenalezla mezi oběma skupinami žádný rozdíl co do rizika závažných nežádoucích účinků, experimentální skupina měla ale lehce vyšší (IRR=1.73) riziko nezávažných nežádoucích účinků. Studie uzavírá, že bezpečnostní profil monitorovaného užívání léčebného konopí pro léčbu chronické bolesti*** je zcela vyhovující.

			Jiná současná klinická studie — randomizovaný, dvojitě zaslepený a placebem kontrolovaný klinický pokus v křížovém designu na 16 pacientech — zkoumala účinnost aerosilizovaného konopí čtyř typů (THC 0 %, 1 %, 4 % a 7 %) pro léčbu bolestivé diabetické neuropatie těchto probandů [37]. Studie prokázala závislost úspěšnosti léčby spontánní i evokované bolesti na dávce resp. na koncentraci THC v konopí; u nejvyšší koncentrace prokázala signifikantní zhoršení výsledků probandů ve dvou ze tří použitých neuropsychologických testů.

			Systematický přehled randomizovaných klinických pokusů (RCTs) účinnosti konopí a přípravků z něj pro léčení chronické nekancerogenní bolesti zveřejnil v roce 2011 British Journal of Clinical Pharmacology; tento přehled, striktně zachovávající PRISMA (EBM) kritéria pro systematické přehledy randomizovaných klinických pokusů, zjistil, že kvalita všech zahrnutých studií byla mimořádně vysoká. Zkoumané přípravky zahrnovaly kouřené léčebné konopí (4 randomizované kontrolované klinické studie s placebem), oromukozální extrakt z konopí (7 RCTs), nabolon (4 RCTs), dronabinol (2 RCTs) a nový analog THC označený CT-3 (2 RCTs). Všechny čtyři randomizované kontrolované klinické studie s placebem, zkoumající účinnost kouřeného konopí na tlumení neuropatické bolesti (z toho dvě studie neuropatické bolesti způsobené HIV), prokázaly účinnost takto užívaného konopí bez významných vedlejších účinků [38].

			Další současný široce pojatý přehledový článek o perspektivách a současném stavu užití léčebného konopí a kanabinoidů v medicíně při léčbě bolesti a spasmů [20] identifikuje šest randomizovaných klinických studií zkoumajících účinky léčebného konopí užívaného formou kouření v přehledné tabulce; všechny hodnocené RCTs prokázaly vysokou terapeutickou účinnost takto podávaného léčebného konopí.

			Rozsáhlý přehled stavu poznání o použití konopí pro léčbu bolesti přinesl v roce 2009 časopis Pain Med s jednoznačným závěrem o prokázané účinnosti léčebného konopí a přípravků z něj pro léčbu chronické bolesti různé etiologie vč. neuropatické a kancerogenní [39], a o negativních výsledcích co se týče léčby bolesti akutní. Stejné závěry přináší i několik dalších přehledových článků [viz např. 40].

			Stručný přehled současného stavu poznání o léčebné účinnosti konopí a přípravků z něj pro léčbu bolestí a dalších symptomů u HIV a nádorových onemocnění podává specializovaný časopis Journal of Palliative Medicine, když konstatuje jejich účinnost a zmiňuje vedlejší (psychotropní) účinky a variabilně široké terapeutické okno, jež kanabinoidy v tomto ohledu mají  41]. Přehledový článek o léčbě bolesti u roztroušené sklerózy zdůrazňuje terapeutickou hodnotu konopí a kanabinoidů zejména u pacientů, rezistentních na jiná (starší) schémata léčby [42].

			K publikaci připravovaná izraelská studie zjišťuje v rozsáhlém kontrolovaném klinickém pokusu účinnosti léčebného konopí pro pacienty s diabetem mellitus I. nebo II. typu významnou úlevu od neuropatické bolesti u experimentální skupiny ve srovnání se skupinou kontrolní (TAU), a popisuje v experimentální skupině také významné snížení terapeutických dávek inzulínu (osobní sdělení v korespondenci, T. Zábranský).

			V souvislosti s diskusí o možném akutním nebo chronickém ohrožení kognitivních schopností pacientů léčených léčebným konopím je třeba závěrem upozornit na relativně nedávno publikovaný dvojitě zaslepený RCT, prokazující mimořádnou účinnost a bezpečnost léčby neuropatické bolesti relativně nízkými dávkami léčebného konopí, užívaného vaporizérem [43].

			V předloňském vyžádaném editorialu speciální sekce vědeckého časopisu General Hospital Psychiatry profesor Bostwick z Mayo Clinic po pečlivém zhodnocení rešeršních článků i nejnovějšího výzkumu v oblasti uzavírá: „[Na naše namnoze velmi složité otázky] nemáme žádné jednoduché odpovědi, a za jejich absence by mělo být léčebné konopí dostupné jako další z mnoha nástrojů lékaře k pečlivému a uvážlivému budování [individuál­ních] analgetických programů pro pacienty“ [44].

			Vomitus a nauzea

			Příznivé účinky konopí — zejména kouřeného, ale i užívaného jinými způsoby — pro tlumení nevolnosti a zvracení jsou známy již po staletí [45]. Zřejmě nejúčinnějšími antiemetiky jsou selektivní antagonisté serotoninových receptorů, ty ale v mnoha zemích nejsou pro dané indikace považovány za lék první volby, mj. pro své nežádoucí vedlejší účinky. Význam léčebného konopí a kanabinoidů při léčbě těchto namnoze život ohrožujících stavů zato konstantně posiluje [46] — mj. proto že byl prokázán mechanismus, jímž především CBD a  THC (a CBG a některé další v konopí obsažené fytokanabinoidy) působením na receptory CB2 potlačuje nauzeu.

			Již v roce 2001 publikovaný přehled klinických pokusů, prováděných šesti státy USA, zjistil 70–100% úlevu od nauzey a zvracení u pacientů chemoterapeutické léčby různých typů rakovinného bujení, kteří kouřili léčebné konopí (N=748) a 76–88% úlevu těch, kteří orálně užívali THC v kapslích (N=345) [47].

			Dříve citovaný přehled klinických pokusů v oblasti léčby chronické bolesti [46] doporučuje zvažovat léčbu vomitu a nauzey pomocí konopných přípravků zejména v paliativní léčbě pacientů vyššího věku.

			Loni publikovaný a již rovněž citovaný systematický přehled autoritativních Cochrane Systemic Review srovnával 23 randomizovaných klinických pokusů (RCTs), jež srovnávaly konopí a/nebo na konopí založené přípravky proti kontrolním skupinám, jež dostávaly buď placebo, nebo obvyklou antiemetickou léčbu. Autoři docházejí k závěru, že konopí a kanabinoidy jsou efektivnější než placebo a srovnatelně efektivní jako konvenční antiemetické preparáty (typicky prochlorperazin a metoclopramid). Pacienti užívající kanabinoidy nicméně častěji uváděli nežádoucí sedaci, omámení a pocit sucha v ústech. V přehledu se uzávírá, že konopí / kanabinoidy mohou být užitečnou terapeutickou volbou u nemocných, kde jiná antiemetika selhávají [48].

			Také loňská rešerše studií antiemetických a vomitus zmírňujících účinků konopí a kanabinoidů při léčbě zhoubných onemocnění se zabývá mj. také kanabinoidy způsobenou nižší redukcí kostní hmoty při radioterapii, jejich ochranným účinkem proti chemoterapeutické nefrotoxicitě a kardiotoxicitě, úlevou od bolesti, rozladám a nespavosti, a zmiňuje i jejich protirakovinný efekt [49].

			Závěrem lze odkázat na loňský podrobný přehled Whitingové a kolegů [19] v prestižním časopise JAMA, jenž jednoznačně uvádí, že konopí a přípravky z něj působí proti vomitu a nauzei přinejmenším stejně dobře jako konvenč­ní antiemetika, respektive o něco efektivněji.

			Spastické stavy a s nimi související symptomy v neurologii

			Spasmy u neurologických onemocnění jsou spojeny s poruchami spánku, bolestmi, a jsou jednou z příčin zvýšené morbidity pacientů [50]. Představují také — hned po bolesti — nejzkoumanější oblast možného využití konopí a přípravků z něj v humánní medicíně [16].

			V této oblasti je velmi solidně prozkoumáno působené hromadně vyrábě­ného léčebného přípravku (HVLP) Sativex® u roztroušené sklerózy mozkomíšní (dále také „RS“); publikací je celá řada, není ale úkolem tohoto materiálu zabývat se efektivitou Sativex® pro RS — mj. i vzhledem k jeho faktické nedostupnosti v ČR (viz výše). Zmiňme tedy alespoň poslední zveřejněné studie a přehledy Flachenckera [51–53], dlouhodobou bezpečnost potvrzující follow-up studii Ferreho [54] a studii Zettla, [55], jež na velkém vzorku 1600 pacientů a 1500 pacientoroků potvrzuje jen mírný stupeň vedlejších příznaků — únavy a pocitu ztráty rovnováhy [16].

			Studován byl rovněž standardizovaný extrakt z celého konopí podávaný sublingválně, ale také orálně podávaný výtažek z léčebného konopí — to vše především u roztroušené sklerózy [20]. Účinnost výtažku se považuje za prokázanou řadou randomizovaných klinických pokusů [v poslední době např. 32, 56] a v zemích, kde je dostupný, je pro danou indikaci obvykle doporučován jako lék druhé volby.

			Americká neurologická akademie (USA) v březnu 2014 vydala doporučení pro používání komplementárních a alternativních metod pro léčbu roztroušené sklerózy. Efektivita orálního užívání extraktu z konopí pro krátkodobou úlevu od symptomů, spjatých se spasticitou, získala hodnocení úrovně „A“ (nejvyšší, se zcela přesvědčivou vědeckou evidencí); stejné hodnocení získala neefektivita ginkgo biloba pro zlepšení kognitivních funkcí u RS [57].

			V časopise Neurology byla v dubnu 2014 zveřejněna systematická rešerše zaměřená na efektivitu a bezpečnost léčebného konopí pro vybraná neurologická onemocnění, jež je podkladem příslušných směrnic Klasifikace Americké akademie neurologů1 [17]. Kritéria pro zařazení do rešerše splnilo 34 studií, z toho osm bylo klasifikováno jako „Třída I.“ Pro klasifikaci bylo použito klasifikační schéma AAN pro zprávy o terapeutickém účinku. Podle těchto kritérií:

			—	pro spasticitu při roztroušené skleróze je účinný orální výtažek z ko­nopí, nabiximoly a THC jsou pravděpodobně účinné pro snížení subjektivních příznaků; je možné, že orální výtažek i THC jsou účinné pro redukci subjektivních i objektivních příznaků po dobu nejméně jednoho roku;

			—	pro centrální bolest a bolestivé spasmy (včetně spastické bolesti, vyjma neuropatické bolesti) je orální extrakt z konopí účinný a THC i nabiximoly jsou pravděpodobně účinné;

			—	při dysfunkci močového měchýře jsou nabiximoly pravděpodobně účinné pro redukci denního počtu mikcí, THC a orální extrakt z konopí jsou pravděpodobně neúčinné;

			—	pro redukci tremoru je THC a orální extrakt pravděpodobně neúčinný a nabiximoly možná neúčinné;

			—	co do ostatních neurologických poruch: orální extrakt je pravděpodobně neúčinný pro léčbu levodopou indukované dyskinesie u Parkinsonovy nemoci; orální kanabinoidy mají neznámou účinnost pro léčbu non-choreálních symptomů Huntingtonovy nemoci, Tourettova syndromu, cervikální dystonie a epilepsie.

			 

			V několika studiích byl ověřován také účinek orálně podávaného léčebného konopí na spastické stavy, provázející roztroušenou sklerózu. V dvojitě zaslepené randomizované klinické studii nevykazovali pacienti z experimentální a kontrolní skupiny statisticky významné rozdíly v úlevě od spasmů podle (problematického) Asworthova skóre spasticity, bylo nicméně prokázáno signifikantní snížení počtu spasmů, skóre spasticity a zlepšení mobility [20].

			Komplexní vysvětlení účinku léčebného konopí a ilegálního „pouličního“ konopí na symptomy spojené s roztroušenou sklerózou (a také a amyotrofickou laterární sklerózou) podává nedávný přehled literatury, zveřejněný v Handbook of experimental pharmacology [58]. Rešerše diskutuje také terapeutický potenciál fytokanabinoidů z konopí jako prostředku pro zpomalení průběhu obou nemocí a zároveň úlevu od jejich symptomů.

			Pertwee ve svém přehledu z roku 2002 [59] uvádí 8 kontrolovaných randomizovaných klinických studií kouřeného léčebného konopí, orálního THC a nabilonu. Všechny jím identifikované studie zaznamenaly statisticky významné snížení spasticity, bolesti, tremoru a nocturie.

			Kanadská randomizovaná jednoduše zaslepená studie z roku 2012 použila na vzorku 37 pacientů s roztroušenou sklerózou, jejíž příznaky byly rezistentní na jiné formy terapie, kouřené konopí. Výsledky studie o sofistikovaném designu prokázaly významné zlepšení všech měřítek bolestivosti i spastického skóre; omezením je ale malý počet participantů a diskuse se vedla i o zaslepení.

			Spastické stavy po poranění páteře

			Specifická studie pro spastické příznaky po poranění páteře je dosud známa jen jedna [60]: dvojitě zaslepená kontrolovaná studie s překříženým designem na 11 subjektech zjistila významnou redukci Ashworthova skóre pro nejpostiženější sval i signifikantní snížení totálního skóre.

			Ve shodě s Barnes & Barnes (2016) lze tedy uzavřít, že pro účinnost léčby subjektivně vnímaných spastických příznaků řady onemocnění — a z nich zejména roztroušené sklerózy — pomocí naboximolů a orálních (celých) extraktů z konopí existují přesvědčivé důkazy, stejně jako pro bezpečnost jejich podávání. Za dostatečné jsou považovány rovněž důkazy o účinnosti těchto přípravků pro redukci skór spasticity. Podle téhož pramene nelze dát řádné spolehlivé doporučení o účinnosti jiných typů přípravků z konopí.

			Podrobnější rozbor vybraných patologických stavů a účinků konopí a konopných preparátů se slabšími klinickými důkazy a silnou teoretickou bází ve prospěch účinnosti

			Parkinsonova nemoc

			Tato choroba, jejíž symptomy se přičítají zejména snížení počtu dopaminergních neuronů v bazálních gangliích (BG) je vzhledem ke svému vysokému rozšíření (zejména u starších pacientů) a současnému výskytu endokanabinodoidních receptorů v BG systému často citována jako možný cíl terapie konopím [61, 62]. Je také známo, že sami pacienti s konopím pro léčbu často experimentují — například v anonymním dotazníku z Centra extrapyramidových onemocnění Neurologické kliniky 1. LF a VFN v Praze experimentování uvedlo na 25 % pacientů a téměř polovina z nich udávala subjektivní zlepšení stavu [63].

			Klinických studií na dané téma ale existuje relativně málo a se smíšenými výsledky.

			Známá studie z roku 2004 neprokázala u levodopou zhoršené dyskineze u 17 parkinsoniků žádné statisticky významné zlepšení v důsledku užívání orálního extraktu z konopí [64], naopak o deset let novější studie na 22 pacientech [65] identifikovala významné zlepšení Unified Parkinson’s Disease Rating Scale 30 minut po vykouření konopí, a statisticky významné zlepšení zjistila i u specifických motorických symptomů typu tremoru, ztuhlosti, bradykineze a dalších, a to bez závažných vedlejších účinků.

			Chagas s kolegy experimentovali u parkinsoniků s čistým CBD; jejich nejpropracovanější studie na 22 pacientech nezjistila u objektivních měření žádné statisticky významné rozdíly mezi placebovou skupinou, skupinou s dávkou 75 mg a 350 mg denně; takové rozdíly nicméně byly nalezeny ve vnímání kvality života [66].

			Přestože tedy existuje teoretický podklad pro účinnost konopí a/nebo látek z něj pro zmírnění příznaků Parkinsonovy nemoci, dosud existuje jen málo kvalitních klinických studií s dostatečným počtem pacientů, které by takovou účinnost spolehlivě ověřily. Podle Barnes & Barnes (2016) lze klinické důkazy ve prospěch účinnosti konopí a přípravku z něj pro léčbu Parkinsonovy nemoci a/nebo jejich příznaků považovat jen za omezené. Pokusy s čistým CBD nemusí být s ohledem na entourage efekt (viz Diskuse) pro posouzení účinnosti plně relevantní.

			Poruchy spánku

			Užívání konopí jako léku na nespavost a další poruchy spánku je popisováno už od starověku a zprávy o pozitivním účinku v tomto směru podává řada uživatelů konopí — jak rekreačních, tak těch, kteří konopí užívají jako (samo)léčbu [viz např. 67, 68]. Role endokanabinoidního systému v regulaci spánku je relativně dobře popsána [69] a užívání konopí pro úlevu od spánkových poruch popisují již nejstarší písmenné materiály [2]. Existuje nicméně jen málo moderních klinických studií, jež by se účinky užívání konopí a přípravků z něj na spánek zabývaly. Studie Ware et al [70] se zabývala účinky nabilonu4 na kvalitu spánku u fibromyalgie a zjistila jeho superioritu oproti amitryptylinu. I ostatní studie, jež jsou obvykle citovány v přehledech účinků konopí a různých typů kanabinoidů na spánek, tento efekt citují spíše jako vedlejší nález — typicky jde primárně o studie bolesti, roztroušené sklerózy, revmatické artritidy, již zmíněné fibromyalgie nebo PTSD.

			Je to s podivem, protože ospalost a pocit únavy jsou obecně známými příznaky „rekreačního“ užití konopných látek [71], účast endokanabinoidního systému v procesu spánku se považuje za prokázanou [69] a účinky konopí a přípravků z něj na poruchy spánku jsou známy od starověku [2].

			Podle principů EBM je ale nutno zatím považovat důkazy o účinnosti přípravků z konopí pro poruchy spánku jen za „dostatečné“ [16] a pro jeho rutinní zavedení do palety léčebných prostředků bude ještě třeba dalších studií.

			Fibromyalgie

			Jde o relativně velmi časté onemocnění, postihující podle různých pramenů něco mezi 5–8 % populace, a to osmkrát častěji ženy než muže. Jejím nejvýraznějším příznakem je chronická bolest, postihující všechny části těla, a zvýšená bolestivá odpověď na tlakové podněty. Příčina fibromyalgie není známá, je ale zřejmě autoimunitní [16]; považuje se také za zřejmé, že ve hře jsou neurotransmitery včetně endokanabinoidů. Nedávný systematic­ký přehled vztahu endo/kanabinoidního systému a autoimunitních chorob [72] dokládá značný potenciál kanabinoidů coby imunosupresiv a antifibrotik — a tedy také eventuální potenciál pro léčbu fibromyalgie (a revmatických onemocnění).

			Studií, jež by se zabývaly primárně terapeutickým efektem konopí a přípravků z něj na fibromyalgii, je relativně málo a řadí se ke studiím observačním nebo analytickým a trpí relativně malou velikostí souborů: přesto ale všechny referují o snížené bolestivosti a ztuhlosti, zlepšené relaxaci a subjektivně vnímané zlepšení kvality života jak u izolovaného THC [73], tak u výtažku z celého konopí [74].

			Dvě studie analyzovaly efekt syntetického kanabinoidu nabilonu pro kvalitu spánku [75] a úlevu od bolesti [76] u fibromylagie; obě uzavřely své nálezy ve prospěch nabilonu oproti navyklé terapii.

			Barnes & Barnes (2016) ve svém přehledu uzavírají, že existuje dostatečná klinická evidence pro zvládání bolesti a poruch spánku pomocí nabilonu i celého konopí u fibromyalgie. Pro rutinní nasazení je však — stejně jako u jiných diagnóz, popsaných v této podkapitole — třeba dalších studií o silnějším designu a na větších vzorcích.

			Lze tedy doporučit nasazení této terapie pouze v případech, kdy jiná léčba nezpůsobuje úlevu.

			Idiopatické záněty střev: Crohnova nemoc a ulcerózní kolitida

			Vzhledem ke známému protizánětlivému účinku řady fytokanabinoidů (a ter­penů) a vzhledem k tomu, že aktivace CB1 receptorů ovlivňuje několik funkcí gastrointestinálního traktu (vyskytují se v jeho neuronech, a ta­ké v sen­zo­rických zakončeních vagu a spinálních neuronů) a receptory CB2 se vyskytují v imunitních buňkách, stala se zánětlivá onemocnění gastrointestinálního traktu (IBDs) logickým cílem současného zájmu výzkumníků.

			První studie užití konopí nemocnými Crohnovou chorobou byla publikována v roce 2011. Podle této retrospektivní observační studie 21 z celkem 30 výzkumných subjektů vykázalo značná zlepšení stavu a významně snížené užívání jiných farmak [77]. Autoři pokračovali založením studie o silnějším designu — prospektivní studií zaslepenou placebem na 21 pacientech, u nichž Crohnova choroba nereagovala na žádnou dostupnou léčbu; v experimentální skupině vznikla u 5 z 11 subjektů kompletní remise onemocnění (v kontrolní skupině u jednoho) a u 10 z 11 se významně zlepšil stav (u 4 v kontrolní skupině) [78].

			Lal s kolegy [79] provedli dotazníkovou studii na 100 pacientech s ulcerózní kolitidou a 191 pacientech s Crohnovou nemocí: 51 % pacientů uvedlo, že někdy v životě užívalo konopí, a dalších 12 % uvedlo současné užívání — to se koncentrovalo zejména do skupiny s chronickou abdominální bolestí, nízkým indexem kvality života a/nebo po operačním výkonu. Všichni pa­cienti s historií užívání nebo současným užíváním konopí udávali subjektivně vnímané zlepšení příznaků.

			Poslední námi nalezená klinická studie z GIT oblasti byla publikována v roce 2012 telavivskými lékaři: v jejich pilotní prospektivní studii 13 jedinců s na standardní léčbu nereagujícími IBDs zjistili po 3 měsících aplikace inhalovaného konopí statisticky významné zvýšení tělesné váhy, zlepšení vnímání vlastního zdravotního stavu, schopnosti pracovat a sociální výkonnosti spolu se snížením bolesti a depresivity. U všech pacientů s Crohnovou nemocí bylo zjištěno významné snížení CRP a dalších markerů zánětu [80].

			Pro skupinu onemocnění, charakterizovaných (idiopatickými) záněty gastrointestinálního traktu, tedy existuje teoretické zdůvodnění účinnosti konopí a přípravků z něj. Dosud jen nízké množství studií s malými počty participantů a jinými metodologickými omezeními — jakkoliv slibně naznačujících jak symptomatický tak kurativní účinek konopí a přípravků z něj — nedostačuje k jinému než pokusnému nasazení konopí v dané diagnostické oblasti.

			Posttraumatická stressová porucha

			Posttraumatická stressová porucha (posttraumatic stress disorder, PTSD) je spolu s chronickou středně těžkou a těžkou bolestí nejčastější příčinou pro indikaci léčebného konopí v Izraeli (Reznik, I; osobní sdělení 2016), zemi s nejvyšší mírou využití léčebného konopí v medicíně na osobu. Je také častou indikací pro léčbu konopím a přípravky z něj v 28 státech USA, kde je medicínské používání léčebného konopí legální (Krawitz, M; osobní sdělení 2016). Nemocní trpící PTSD často konopí vyhledávají pro samoléčbu a považují ji za úspěšnou [81, 82]. Podle současných poznatků je PTSD zřejmě způsobeno hyperaktivitou amygdaly a konopí zřejmě snižuje dopad traumatických vzpomínek jakýmsi „zklidněním“ amygdaly a tím zlepšením spánku a snížením frekvence vybavování „flashback“ vzpomínek a tím i úzkostnosti [83, 84]. Ovlivnění endokanabinoidního systému je tedy logickým cílem léčby jak maladaptivně kognitivních, tak emočních problémů po traumatických zážitcích — a to zejména pro ty pacienty, kde léky první volby (selektivní inhibitory zpětného vychytávání serotoninu) nezpůsobují zlepšení [85, 86].

			V roce 2014 byla publikována dvojitě zaslepená placebem kontrolovaná studie, využívající funkční magnetickou rezonanci k výzkumu účinku kanabinoidů (použit byl orálně podávaný nabilon4) na potlačení výbavnosti traumatizujících vzpomínek. Výsledky mj. ukázaly, že oblasti mozku, zapojené do potlačení strachu, byly významně aktivnější u subjektů, jimž bylo podáno syntetické THC [87]. Kanadská placebem dvojitě zaslepená studie vojenských veteránů trpících PTSD rovněž využívala nabilon; výsledky pro­kázaly významně nižší výskyt nočních můr u experimentální skupiny, a celkové zlepšení jejího zdravotního stavu.

			Izraelský psychiatr Ilya Reznik publikoval v roce 2012 naturalistickou observační studii, popisující monitorování efektivity a bezpečnosti léčebného konopí při léčbě jeho 80 pacientů, trpících PTSD. Výsledky ukázaly dobrou toleranci, zlepšení v objektivních měřeních kvality života, sníženi traumatických skór, a to zejména u pacientů s komorbiditami [88].

			Již v roce 2011 proběhl v USA velký průzkum mezi 5 672 dospělými s cílem popsat vztah mezi PTSD a užíváním konopí; podle očekávání zjistil statisticky významně vyšší užívání konopí u osob s PTSD, a silnou korelaci mezi závažností symptomů PTSD a množstvím konzumovaného konopí. To by mohlo dále svědčit ve prospěch literatury, která považuje konzumaci konopí u PTSD za automedikaci — vzhledem k průřezovému charakteru průzkumu nelze ale z této studie činit žádné závěry o kauzalitě resp. jejím směru (tedy zda hypoteticky nemůže konopí být příčinou těžších forem PTSD, a nikoliv automedikací osob, postižených těmito formami nemoci).

			Studií stran PTSD a kanabinoidů o obdobné kvalitě jako výše citované existuje poměrně vysoké množství — Barnes & Barnes (2016) ve svém přehledu citují další retrospektivní studie s použitím nabilonu i celého konopí a kazuistiky, u nichž bylo konopí s úspěchem použito pro úlevu od symptomů PTSD.

			Existují tedy dostatečné důkazy pro účinnost nabilonu pro léčbu symptomů PTSD, a kvalitou (designem, velikostí vzorku) omezené důkazy pro účinnost celého konopí. Situaci by v tomto ohledu mohly změnit připravované studie dr. Sisleyové v Coloradu [89] a dalších studijních centrech v USA a Izraeli — tam bude striktně používána léková forma, vycházející z celé rostliny konopí.

			Tourettův syndrom

			Tato sociálně velmi obtížná choroba má významně vyšší prevalenci — cca 1 % — než se dříve předpokládalo [90]; navzdory tomu jsou léčebné výsledky velmi neuspokojivé. Existuje řada kazuistik úspěšné úlevy od syndromů (frekvence tiků a mimovolných řečových vyjádření) pomocí konopí, a to v poměrně dlouhé historické řadě [4]. Kupodivu ale existují jen dvě kontrolované klinické studie, které se však nezabývaly účinností rostliny nebo komplexního výtažku z ní, nýbrž jen izolovaného THC, a obě vznikly pod vedením téže autorky [91–93]. Obě byly úspěšné — studie z roku 2002 prokázala na vzorku 12 tourettiků efektivitu jednorázové dávky THC pro redukci tiků i obsedantně kompulzivního chování, pozdější jednorázově zaslepená a placebem kontrolovaná studie na 24 pacientech výsledky předchozí studie znovu potvrdily; experimentální skupině bylo podáváno až 10 mg THC denně. Studie rovněž prokázaly jen zanedbatelné akutní vedlejší účinky zvoleného dávkování, a nulový dopad na kognitivní schopnosti [94]. Přesto lze tuto klinickou evidenci relativně kvalitních klinických studií považovat jen za omezenou s potřebou dalších replikací studií, a to pokud možno na větších vzorcích. Autoři tohoto přehledu rovněž hypotetizují, že studie s využitím (přípravků z) rostlinného konopí namísto izolovaného THC by mohly dojít k ještě příznivějším výsledkům než při použití jen jednoho kanabinoidu (viz Diskuse).

			Epilepsie

			Značně rozšířená nemoc, postihující cca 1 % populace. Uvádí se, že na cca 80 % epileptických projevů existuje účinná léčba jedním antikonvulzantem, jenž chorobu plně kontroluje. Menšina nemocných trpí refrakterní epilepsií, ale i stav většiny této menšiny je dobře kontrolována kombinacemi dvou či tří antikonvulzantů. Přesto existuje významné menšina epileptiků, u nichž dostupná farmakoterapie selhává; to platí zejména pro nejrůznější formy závažné dětské epilepsie s vysokou frekvencí záchvatů, jako je Dravetův syndrom nebo Lennox-Gastautův syndrom. Zásadní komplikací mainstreamové léčby epilepsií jsou také závažné vedlejší účinky antikonvulzantů: nejčastěji jde o rozostřené vidění, nevolnost, ospalost, závratě, vzácněji se objevují závažnější somatická poškození a alergické reakce.

			Protikonvulzní účinky fytokanabinodů jsou známy mnoho let [4, 95, 96] a byly přesvědčivě demonstrovány na preklinických a zvířecích modelech [97]. Zdá se, že zatímco THC je v některých případech antikonvulzivní a v  některých prokonvulzivní, CBD má uniformně antikonvulzivní účinky, a totéž se předpokládá pro kanabidivarin.

			GW Pharmaceuticals vyvinul pod komerčním jménem Epidiolex tekutý HVLP s obsahem CBD extrahovaného z rostlinného materiálu a provádí kli­nické testování pro výše zmíněné dětské refrakterní vysokofrekventní epilepsie; jediný dosud publikovaný výsledek uvádí medián snížení frekvence záchvatů o 36,5 % [98].

			Studie, založená na zprávách rodičů dětí, které užívaly pro své refrakterní epilepsie přípravky z konopí s obsahem CBD, zjistila významné snížené frekvence záchvatů u 85 % případů, a u 14 % dokonce jejich úplné vymizení [99]. Izraelská retrospektivní studie popsala efekt užívání léčebného konopí se zvýšeným obsahem CBD (THC : CBD v poměru 1 : 20) per os v olivovém ole­ji: 89 % dětí vykazovalo redukci záchvatů; 18 % pak 75–100% vymizení; by­ly popsány rovněž behaviorální zlepšení, snížená agitovanost, zlepšení ko­munikativnosti a  motorických schopností spolu se zlepšením spánku.

			Bohužel, všechny výše popsané studie jsou co do průkazu kauzální spojitosti nedostatečné — především trpí značnou systematickou výběrovou chybou, jež je vlastní zvoleným designům. Proto se čeká na výsledky robustnějších studií, které snad umožní promítnout jasné teoretické podklady, přesvědčivé výsledky zvířecích studií a slibné výsledky dosud publikovaných studií do klinické praxe a ulevit tak tisícům trpících dětí i jejich rodinám.

			Rakovina

			Antineoplastická aktivita kanabinoidů je známa již poměrně dlouho [100] a existuje i mohutný objem publikací, jež tento účinek popisují in vitro [vzhledem k omezením tohoto přehledu zájemce o hlubší vhled odkazujeme např. na 101, 102–114].

			Zejména v posledních deseti letech také není možné neregistrovat prudce se vzedmuvší vlnu zájmu o léčbu nejrůznějších nádorů konopím, jež se váže zejména k tzv. „Fénixovým slzám“: organickými rozpouštědly připraveným koncentrátům z konopí, obvykle s velmi vysokým obsahem THC a stopovými množstvími dalších v konopí obsažených látek; na jeho vývoji a propagaci se nejzásadněji podíleli a podílejí dva nelékaři–léčitelé — jednak jeho kanadský (znovu)objevitel Rick Simpson, jednak Čech Jindřich Bayer; v současné době však jde o mohutný globální jev, zasahující všechny rozvinuté a rozvíjející se země a šířící se především prostřednictvím sociálních sítí a specializovaných webů. Jakkoliv „Fénixovy slzy“ podle svých proponentů mají být léčbou víceméně na všechny nemoci, a tedy představovat jakousi panaceu (viz www.hempcures.work), pozornost vzhledem k svému rozšíření na sebe poutají zejména nádory. Na nejrůznějších místech internetu existuje veřejně dostupné množství případových studií z různých zemí a sociálních vrstev, které by mohly (a měly) nasměrovat výzkum, a to zejména k využití celé rostliny a přípravku z ní, protože právě tak je v těchto kazuistikách využívána (viz Diskuse). Tyto případové studie o nejrůznější kvalitě — se sdílenou plně odkrytou medicínskou dokumentací, poloanonymní nebo také zcela anonymní — podávají zprávy o úspěšném použití rostlinného konopí i přípravků z něj v různých formách podání od inhalace přes perorální podání až po čípky [viz např. 115]. Kazuistiky léčby nádorových onemocnění pomocí celého konopí a přípravků z něj se ojediněle objevují i v odborné literatuře [např. 116].

			O mechanismu účinku zatím není příliš známo; intuitivně se nabízí hy­po­téza o selektivním ovlivnění apoptózy (buněčné smrti), v jehož řízení sehrává endokanabinoidní systém zásadní roli [117] a je mnohonásobně ověřeno na rakovinných buňkách in vitro [např. 118 a řada dalších, 119]. Je nicméně pravděpodobné, že vzhledem ke komplexní roli endokanabinoidního systému v řízení homeostázy bude ve hře mechanismů podstatně více. Není také jasné, zda antitumorózní efekt se omezuje na specifické typy rakoviny (nejnadějnější se na podkladě in vivo pokusů, animálních studií a velmi vzácných humánních studí zdají gliomy a další nádory nervových buněk, nádory prostaty, a estrogen- negativní karcinomy prsu (citováno v Barnes & Barnes, 2016)). Prozatím nejnovější přehledy, zahrnující plauzibilní hypotézy, jak by modulace endokanabinoidního systému mohla být účinná pro léčbu řady podtypů rakoviny, přinesli Nikan, Nabavi (103) a Velasco et al. [102].

			Navzdory silnému teoretickému podkladu pro antirakovinné účinky konopí a látek z něj existuje jen velmi málo lege artis humánních studií. V jedné z nich [120] studovali Liang a jeho tým vztah mezi rakovinou skvamózních buněk krku a hlavy a užíváním konopí a došli k přesvědčivému závěru, že deseti- až dvacetiletá historie užívání marihuany riziko této rakoviny významně snižuje. Ve Španělsku Guzmán s kolegy [121] provedli pilotní první fázi klinického pokusu s recidivujícím multiformním glioblastomem na 9 pacientech, u nichž selhala veškerá dostupná terapie včetně agresivní chemo- a radioterapie a vykazovali jasné známky progrese tumoru. THC bylo administrováno přímo do tumoru — otestování bezpečnosti této formy podání bylo hlavním cílem studie, a v tomto ohledu byla studie zcela úspěšná. Jedním z vedlejších nálezů byl také průkaz antitumorózního působení THC na nádor in vivo.

			Z důvodů, uvedených na začátku této kapitoly, jsou klinicky využitelné výsledky výzkumu léčby rakoviny pomocí kanabinoidů a celého konopí a přípravků z něj jedním z nejtoužebněji vyhlížených produktů současné „konopné vědy“. Podle názoru autorů tohoto přehledu by teoretický podklad a četné kazuistiky měly medicínský výzkum — a jeho sponzory — orientovat tímto směrem mnohem masivněji než dosud. Problémy, které tomu do značné míry brání, se zabývá Diskuse.

			Dokud nicméně klinický výzkum v této oblasti nebude významně rozvinut, bude zavedení (kurativní) léčby nádorů v humánní medicíně vzdáleno stejně jako dosud, kdy není kauzální léčba konopím a kanabinoidy považována za postup lege artis založený na principech EBM.

			Diskuse

			Omezení výběrového přehledu

			Vědecká literatura, zabývající se konopím a přípravky s cílem objasnit potenciál jejich použití v humánní medicíně případně je rutinně zavést, trpí řadou slabin: velký počet studií proběhl a probíhá na velmi malých nebo malých vzorcích, existuje poměrně značné množství izolovaných případových studií, ale jen velmi málo dvojitě zaslepených, placebem kontrolovaných studií o vysoké kvalitě a relevanci pro určení kauzality. To je způsobeno zejména ekonomickou, logistickou a etickou náročností těchto studií, a v první řadě ilegalitou konopí — včetně jeho použití pro léčbu — ve většině zemí současného světa.

			Indikace, uvedené v našem výběru, zdaleka nepokrývají všechny doporučované a/nebo zkoumané indikace v dostupných původních či přehledových vědeckých pracích; snažili jsme se shrnout jen ty nejrelevantnější pro české podmínky a v nich zejména pro práci praktického lékaře. Barnes & Barnes (2016) uvádějí ve svém extenzivním přehledu jako další indikace, pro něž existují ve vědecké literatuře validní a reliabilní, pro požadavky EBM však dosud nedostatečné podklady: ADHD, glaukom, trichotillomanie, tinnitus, pruritus, noční záchvatovité pocení, úzkost, astma, poruchy dýchání, dystonie, neuroprotektivní efekt po traumatickém poškození mozku či míchy a po iktu, Huntingtonova chorea, demence (zejména Alzheimerova nemoc), amyotropická laterální skleróza, psychózy a další psychiatrická onemocnění, (substituční) léčba závislostí na jiných psychotropních substancích, perzistentní škytavka.

			Omezení klasických studií a potřeba změny paradigmatu: účinek jednotlivých kanabinoidů vs. komplexní „entourage“ efekt rostliny

			Entourage efekt, pro nějž navrhujeme český překlad „komplexní efekt látek z celého konopí“ lze definovat jako složité vzájemné působení biologicky aktivních — ale i biologicky neaktivních — chemických látek z konopí, jež pozmění jejich účinek tak, že je unikátní a liší se od účinku izolovaných látek z konopí i kombinací jen několika látek z něj; „látky“ zahrnují především fytokanabinoidy, terpenoidy a flavonoidy, ale i další sloučeniny.

			Termín „entourage effect“ se v dané souvislosti poprvé objevil v pracích Ben-Shabbata a Mechoulama [122, 123]; v druhé z prací autoři podotýkají, že jimi popsaný efekt (relativně jednoduchá potenciace vazby jednoho esteru acylglycerolu na oba známé endokanabinoidní receptory v přítomnosti dvou jinak biologicky neaktivních esterů acylglycerolu) může mít obecnější dopad: „Tento typ synergie by mohl hrát roli v často sdíleném (ale experimentálně nepotvrzeném) názoru, že v některých případech jsou rostliny lepším lékem než přírodní chemické látky, jež z nich jsou izolovány.“

			Jeden ze spoluautorů tohoto přehledu se podílel na jedné ze studií [124], která entourage efekt experimentálně prokázala: zatímco křivky závislosti protizánětlivých a analgetických účinků na dávce čistého CBD vykazují zvonovitý tvar (účinky se po dosažení jisté dávky rapidně snižují), při použití extraktu z celé rostliny s vysokým obsahem CBD vykazovaly tyto křivky klasickou závislost účinku na dávce až k dosažení plateau — nesnižoval se účinek při dalším zvyšování dávky. Stejné rozdíly v křivkách byly pozorovány v téže studii pro inhibici signálního proteinu systemického zánětu. Mimořádně zajímavý je též fakt, že k dosažení téhož účinku bylo třeba mnohem menší dávky CBD obsažené ve standardizovaném extraktu z konopí než při použití purifikovaného CBD.

			Obrázek: protizánětlivé a protibolestivé účinky intraperitoneálně injikovaného (izolovaného) CBD (grafy (a) a (c)) a výtažku z klonu konopí s vysokým obsahem CBD (grafy (b) a (d)).

			Grafy (a) a (b) ukazují míru prevence otoku, vyvolaného injekcí zymosanu do levé zadní tlapky myši. Statistická významnost rozdílů je p<0,001.

			Grafy (c) a (d) ukazují protibolestivý (analgetický) efekt, měřený von Freyovou nociceptivní zkouškou: čím vyšší je hraniční hodnota pro stažení tlapky, tím vyšší je antinociceptivní (protibolestivý) efekt léku. Výsledky byly statisticky významné na úrovní p<0,001 nebo p=0,01 (Gallily, Yekhtin, & Hanuš, 2015).

			[image: obr1_uvod.bmp] 

			V konopí je obsažen vysoký počet chemických látek; k 27. prosinci 2016 bylo známo celkem 1269 sloučenin, z toho 144 fytokanabinoidů, 150 terpenů a terpenoidů, 50 flavonoidů a flavonoidních glykosidů a celá řada dalších látek, jako jsou aminokyseliny, fenoly, glykosidy, aminy, cukry, uhlovodíky, alkoholy, ketony, estery, kyseliny, mastné kyseliny, vitaminy, těžké kovy a další [125, 126].

			Vzhledem k tomuto počtu sloučenin a možností jejich vzájemných vazeb (jen pokud bereme v úvahu fytokanabinoidy, je jich na 5,5 × 10249) lze se značnou jistotou předvídat, že výzkumné metody medicíny, bio/chemie a dalších oblastí přírodovědného, z povahy věci kvantitativního výzkumu, nebudou ani se vší rapidně rostoucí výpočetní silou v historicky předvídatelné době s to popsat entourage efekt komplexně — a dokonce ani dostatečně do hloubky tak, abychom pochopili možné modifikace účinku rostliny konopí či přípravku z ní při změně obsahu jedné nebo hned několika látek a dokázali takto komplexní a přitom fragilní komplex spolehlivě ovládat vnějším zásahem bez rizika nežádoucích vedlejších účinků. Situaci dále komplikuje níže zmíněná nemožnost „patentovat si“ přírodní sloučeninu nebo dokonce rostlinu jako takovou (jakkoliv existují platné patenty na některé speciálně vyšlechtěné odrůdy a genetické profily Cannabis — např. ty, jež pro své hromadně vyráběné lé­čebné přípravky používá britská farmaceutická firma GW Pharmaceuticals.

			Přesto lze bezpečně tvrdit, že tisícovky případových studií, jež nemocní sdílejí (často i se svou lékařskou dokumentací) na nejrůznějších sociálních sítích a na specializovaných a veřejně dostupných webech (jeden z tisíců příkladů lze najít např. na http://www.cureyourowncancer.org/), představují potenciální podklad pro metodicky solidní experimentální ověření komplexního entourage efektu konopí, nedosaženého mono- či dvou a vícesložkovými farmaceutickými preparáty.**** Pokud se tento náš předpoklad potvrdí, bude to znamenat významnou výzvu pro metodologii klinických i subklinických studií — konvenční ambicí biomedicínského výzkumu totiž je izolace „molekuly“, podrobný popis jejího účinku a experimentální ověření jejího (možného) terapeutického využití při zohlednění možných vedlejších (v naprosté většině binárních) interakcí s jinými „molekulami“, a to obvykle s jinými již známými resp. používanými léčivy.

			Prokáže-li se dalšími studiemi, že se komplexní efekt látek z konopí kvalitativně liší od účinku izolovaných látek a jejich kombinací a že jej toho času neumíme spolehlivě „rozložit na prvočinitele a soustavu jejich vzájemných vztahů“, může být pro efektivní a etické rozvíjení výzkumu léčebných účinků konopí a látek z něj nezbytná změna paradigmatu — a to i pro humánní klinický výzkum. V jistém smyslu by šlo o návrat k funkčnímu schématu, jež lidstvu přineslo například acylpyrin: ten od roku 1832 zachránil nejméně milióny, spíše ale stamiliony životů — mechanismus účinku kyseliny acetylsalicylové je ale znám až od roku 1971. Sto čtyřicet let byla tedy používána, aniž by bylo jasné, „jak působí“. Jde o nejextrémnější případ — existují ale desítky mnohem modernějších léků, jejichž „molekulární mechanismus“ nebyl nebo není znám, a přesto jsou s úspěchem používány — od lithia po metokarbamol.

			Ve prospěch klinického výzkumu, jenž by s výhodou bral v potaz entourage efekt, hraje také obrovské rozpětí mezi účinnou a smrtelnou dávkou všech známých účinných látek z konopí.***** Při vhodné identifikaci či „typizaci“ (metabolomické,****** genosekvenční, jiné) konkrétní odrůdy resp. rostliny konopí resp. standardizovaně vyrobeného přípravku z ní lze při zachování všech bezpečnostních opatření provádět klinické pokusy s využitím takto typizovaných přípravků nejen jako symptomatických léčiv, ale i jako léčiv kauzálních (kurativních) plně ve shodě se všemi etickými požadavky klinického výzkumu. Podobně jako pro kyselinu salicylovou před 230 lety, i pro konopí a přípravky z něj musí platit „v první řadě zkoumejme, co funguje, a až v druhé (nebo třetí) řadě, jak to funguje“. Neexistuje přitom důvod, proč toto paradigma nerozšířit z jednosložkových léků na metabolomicky nebo jinak charakterizované směsi, ani konkrétně na směsi, jež představují rostliny konopí a přípravky z nich.

			Ekonomické a regulační problémy, ovlivňující výzkum konopí a kanabinoidů a jejich zavádění do rutinní léčby

			Je až s podivem, jak malý zájem — s výjimkou nadšenců a úzce zaměřených specialistů — globálně projevuje široká lékařská komunita o výzkum kanabinoidů a jeho zavedení do léčby, a jak malou aktivitu zejména v Evropě lékaři v tomto směru vykazují.

			Alespoň částečné vysvětlení tkví podle názoru autorů tohoto přehledu ve faktu, že faktická [byť často pokoušená, a to i na nejvyšší úrovni — viz 127] ne­možnost efektivního mezinárodního patentování přírodních molekul či molekulárních komplexů nebo dokonce celých rostlin či jiných organismů (a následného komerčního monopolu na ně) významně snižuje ochotu farmaceutických firem (které jsou s přehledem globálně největšími sponzory farmakologického výzkumu) do výzkumu konopí a kanabinoidů investo­vat — a pře­devším hradit stupňující se požadavky na mnohanásobné a fi­nanč­ně extrémně náročné testování „absolutní bezpečnosti“ léčiva.

			Jeví se až neuvěřitelné, že 25 let po objevu vnitřního kanabinoidu — anand­amidu — a popisu řady jeho účinků dosud nebyla spuštěna ani jedna klinická (a podle našich znalostí ani preklinická nad rámec in vitro) studie s jeho využitím. Připomeňme si, že inzulin, který objevil Frederick Banting se spolupracovníky v roce 1921, byl v klinické praxi vyzkoušen během několika měsíců. V roce 1948 objevil Edward Kendall antirevmatické vlastnosti kortizonu (jejž izoloval v třicátých letech dvacátého století), následujícího roku ho pokusně podal nemocným a do široké klinické praxe byl uveden firmou Merck už v roce 1950 [128]. Podobných příkladů lze v dávné i méně dávné historii moderní medicíny nalézt bezpočet.

			Výzkum kanabinoidů a dalších látek z konopí — ať už v komplexu celé rostliny nebo izolovaně — i započetí výzkumu anandamidu a dalších endoka­nabinoidů tak mohutně zpomaluje současná celosvětová praxe mimo­řád­ně časově a finančně náročných procesů, které byly zavedeny — alespoň proklamativně — v zájmu zvýšení bezpečnosti nových léků a ochrany pacien­tů. Lze namítnout, že bezpečnostní profil fytokanabinoidů je zcela mimořádný a že v případě anandamidu jde o lidskou endogenní látku — ale i ty je po­dle dnešních pravidel třeba opakovaně testovat, a to nejen toxikologicky.

			Tento stav ovšem konkrétně v případě kanabinoidů paradoxně zvyšuje počet těch, kteří se uchylují k samoléčbě konopím, jež je často pochybné kvality a obsahuje řadu příměsí — především postřiků a plísní —, které mohou pro nemocné představovat riziko.

			Podle neoficiálních informací (a cílených „průsaků“, jež bývají součástí PR strategie globálních firem) neexistuje mezi „Velkou desítkou“ farmaceutických a biotechnologických firem žádná, která by v jistém rozsahu ne­prováděla vlastní výzkum možností ovlivnění endokanabinoidního systému, a to především na úrovní mono- a oligomolekulárních syntetických preparátů. Tento výzkum ovšem ve strategiích těchto firem zaujímá jen „low profile“ — zejména proto, že navzdory zájmu přírodovědců, lékařů, farmaceutů a biochemiků marketingová oddělení týchž firem dosud nenašla spolehlivý způsob monetizace potenciálních výsledků tohoto výzkumu. Lze předpokládat, že v době, kdy i mamutí farmaceutické korporace čím dál více spoléhají na příjmy z generik a do vývoje nových léků investují stále menší podíl ze svých zisků, bude nejpravděpodobnější strategií „čekat, zhodnotit, a případně úspěšný produkt koupit ‚nastojato‘ “ — což je model, který si tytéž firmy již úspěšně vyzkoušely u některých biotechnologií. Má-li tedy nastat citelný pokrok v pochopení možností ovlivnění endokanabinoidního systému s cílem léčit nejen symptomy, ale i příčiny řady (různorodých) onemocnění, jejichž patogeneze je prokazatelně kanabinoidním systémem ovlivnitelná, otevírá se v situaci nedostatečných stimulů pro korporátní sektor prostor jednak pro hbité malé firmy s vysokou mírou flexibility — startupy , jež známe primárně z IT sektoru a které se jako investiční model úspěšně šíří napříč ekonomickými odvětvími — především ale pro veřejnou (tedy státní a mezi- či nadnárodní) podporu akademickým, veřejným i privátním subjektům.

			Je třeba též zdůraznit, že vzhledem k dlouho trvající nelegalitě prokazatelně účinného léčiva jsme dospěli k neobvyklému a možná unikátnímu stavu, kdy pacienti, kteří užívají konopí k léčbě „nelegálně“, jsou spolu se svými „léčiteli“ co do znalostí o něm, o interakcích s jinými léčivy, o dávkování a dalších aspektech úspěšné terapie nejméně několik kroků před lékaři — a to je pro medicínskou profesi nezvyklý a krajně nekomfortní stav.

			Zároveň ale tíž pacienti často netuší, jakou odrůdu a s jakými obsahovými látkami použili, a tak jejich případně úspěšná léčba — a znovu je třeba odkázat na stovky známých kazuistik vyléčení jak symptomů mnoha nemocí, tak nemocí samotných — nemá téměř žádný přínos pro léčbu druhých pacientů s toutéž nemocí. Máme-li pokročit k úspěšnějšímu použití, bude nezbytná vzájemná spolupráce analytiků, pacientů (včetně těch, kteří se léčí či léčili mimo medicínský systém) a lékařů, a to za pravidel, jež budou vyhovovat všem zúčastněným skupinám a nikoliv jen jedné z nich.

			Objevitel struktury a syntézy THC Raphael Mechoulam během prvního ročníku pražské mezinárodní konference o konopí a kanabinoidech prohlásil, že až a pokud medicína zjistí, jak cíleně ovlivnit endokanabinoidní systém, bude schopna léčit desítky a stovky dnes neléčitelných nemocí na kauzální úrovni (viz www.medical-cannabis-conference.com). Autoři tohoto přehledu se s tímto názorem ztotožňují a dovozují, že vzhledem k tomu, že endokanabinoidní systém je součástí homeostatických mechanismů na všech známých úrovních — od celosystémové po subbuněčnou —, může jeho byť i „jen“ funkční ovládnutí (bez hlubokého a dokonalého vhledu do složitých interakcí — viz předchozí kapitola) představovat revoluci přinejmenším srovnatelnou s objevem antibiotik.

			Stav využití konopí a kanabinoidů v medicíně v ČR

			V roce 2012 udávalo v České republice alespoň jednu zkušenost s užitím konopí 28 % obyvatel ve věku mezi 15 a 64 lety. Užití konopných látek pro léčebné účely uvedlo celkem 16,5 % dotázaných (15,8 % mužů a 17,1 % žen), v posledním roce pak 10,7 % dotázaných (10,4 % mužů a 11,0 % žen).

			Je třeba zdůraznit, že 13 % českých obyvatel — tedy téměř polovina těch, kteří mají s konopím zkušenost — užila konopí s cílem zlepšit svůj zdravotní stav a psychotropní účinek konopí považovala za nežádoucí.

			Obrázek: Srovnání celoživotní prevalence užití konopných látek z neléčebných a léčebných důvodů v procentech [129]

			[image: 104363.jpg] 

			Jinými slovy: v ČR existuje přibližně 950 tisíc lidí ve věku mezi 15 a 64 lety, kteří použili nebo používají konopí pouze a výhradně s cílem zlepšit svůj zdravotní stav.

			Zároveň léčebné konopí v ČR lege artis — tedy z lékařské indikace a pod dohledem lékaře — využívá nebo využilo něco málo přes sto pacientů, tedy přibližně 0,001 % obyvatel; na stránkách Státní agentury pro konopí pro léčebné použití nechalo své kontakty zveřejnit 16 lékařů, kteří s tímto léčivem pracují, a podle neoficiálních informací jich je v ČR kolem 25; podle současných zákonných a podzákonných norem je k tomu svou odborností oprávněno přibližně 15 000 lékařů a lékařek, pracujících v ČR [kalkulace podle znění vyhlášky 236/2015 a číselníků 130].

			Tato dvě srovnání — (i) zájem nemocných o využití léčby konopím pro jejich potíže vs. počet těch, jimž je taková péče poskytnuta lege artis, a (ii) počet lékařů, oprávněných poskytovat léčbu s využitém léčebného konopí vs. počet těch, kteří tak skutečně činí, přesvědčivě prokazuje, že naše lékařská obec v dané oblasti selhává naplnit pacientskou poptávku v nasazení léčiva o minimální nebezpečnosti a prokázané efektivitě — a nejde přitom o oblast typu. „čínské medicíny“, „homeopatie“ ani jiných pochybných léčitelských metod, jejichž účinnost nebyla v průběhu dekád prokázána žádnou z metod, vyžadovaných medicínou založenou na důkazech; jak dokazuje i tento přehled a řada materiálů ve vysoce prestižních periodicích a monografiích, léčebný účinek konopí a přípravků z něj je pro řadu široce rozšířených příznaků vážných onemocnění, vysoce prevalentních v ČR, zcela nesporný.

			Podrobný rozbor, proč Česká republika nedokázala od dubna 2013, kdy byla léčba konopím pro léčebné účely zlegalizována, využít relativně příznivé legislativní prostředí a alespoň se počtem lege artis indikovaných pacientů přiblížit k vyspělým zemím, kde je tato léčba rovněž zavedena a které mají srovnatelný nebo příznivější demografický a veřejnozdravotní profil,******* je mimo záběr a rozsah tohoto materiálu. Že na vině není nedostatečný zájem pacientů ani nevhodnost léčby pro v ČR nejrozšířenější onemocnění resp. jejich příznaky, je ale nepopiratelné.

			Závěr

			Konopí a přípravky z něj jsou ve shodě se zásadami medicíny založené na důkazech bezpečnou a účinnou léčbou pro široce rozšířené symptomy: bolest, nechutenství, zvracení a křečové stavy. Co do kvality i kvantity méně silné důkazy existují pro jeho použití k léčbě příznaků Parkinsonovy nemoci, Tourettova syndromu, léčbu stařecké demence (zejména Alzheimerova syndromu), epilepsie (zejména frekventních (a na jinou léčbu nereagujících) dětských epilepsií), nespavosti a dalších poruch spánku, fibromyoalgie, posttraumatické stressové poruchy, úzkosti a některých dalších onemocnění.

			Značné naděje se vkládají do potenciálu léčebného konopí a přípravků z něj pro (kauzální) léčbu řady nemocí, z nichž zřejmě nejvíce diskutované na laické i odborné úrovni jsou nejrůznější typy nádorových onemocnění.

			Zatímco další klinický výzkum izolovaných endo- fyto- a syntetických kanabinoidů může a bude i nadále používat standardní baterii výzkumných designů, určených primárně výzkumu intermolekulárních interakcí s organismem, studie účinků celé rostliny si velmi pravděpodobně vyžádá posun výzkumného paradigmatu tak, aby zohledňoval komplexní „entourage effect“, a to jak pro symptomatickou, tak pro kauzální léčbu.

			Přestože v ČR existuje již od jara 2013 relativně příznivé legislativní prostředí pro léčbu konopím v relativně široké škále indikací, česká medicína a státní správa tohoto potenciálu dosud nedokázala využít tak, aby se alespoň přiblížila k nejrozvinutějším zemím v oboru. Drtivá většina lege artis léčitelných pacientů se tak v ČR uchyluje k nelegálním zdrojům konopí neznámé kvality se všemi zákonnými a zdravotními riziky, jež z takového chování pro jejich zdraví vyplývají.

			To je v neposlední řadě způsobeno malou přitažlivosti konopí a přípravků z něj pro velké farmaceutické firmy coby majoritní sponzory farmakologického výzkumu; autoři tohoto přehledu se domnívají, že jsou to právě podobné případy, kdy se do hry mají a musejí vložit státy a nadnárodní nekomerční struktury, jejichž smyslem a primárním cílem není a nemůže být generování zisku, ale blaho občanů a naplňování jejich lidských práv, včetně práva na zdraví a na kvalitu života.

			Čestné prohlášení

			Autor práce prohlašuje, že v souvislosti s tématem, vznikem a publikací tohoto článku není ve střetu zájmů a vznik ani publikace článku nebyly podpořeny žádnou farmaceutickou firmou. Toto prohlášení se týká i všech spoluautorů.

			První koncept tohoto přehledu vznikl na přelomu listopadu a prosin­ce 2015 jako doprovodný materiál k podání ke Státnímu ústavu pro kontrolu léčiv (www.sukl.cz) s cílem dosáhnout zrušení Opatření obecné povahy 004/2013, které paušálně zakazovalo jakoukoliv úhradu magistra liter léčiv s obsahem léčebného konopí nebo přípravků z něj; autoři jej připravili v rámci svého pro bono členství ve správní radě nestátní neziskové organizace KOPAC, z. s. (www.kopac.cz), sdružující v ČR pacienty, kteří se léčí nebo chtějí léčit léčebným konopím a přípravky z něj. Pro účely časopisecké publikace byl tento koncept zevrubně aktualizován a rozšířen.
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					*	AANC — American Academy of Neurologists Classification; klasifikace Americke (USA) akademie neu­rologů; rozeznává 4 třídy kvality klinických studií (Kopppel at al 2014, kdy

					—	do třídy I patří randomizované, kontrolované klinické studie (pokusy) s maskovaným nebo objektiv­ním hodnocením výstupů (závislých proměnných), jež probíhají v reprezentativní populace; relevant­ní vstupní charakteristiky probandů jsou explicitně uvedeny a měly by být v zásadě shodné ve všech sku­pinách studie, nebo by rozdíly měly být adekvátně statisticky adjustovány; vyžaduje se rovněž (a) dvojitě zaslepené zařazování probandů do skupin, (b) a priori definice jasného kritéria úspěchu experimentu, (c) jasná definice kritérií pro zařazení do studie a vyřazení z ní, (d) jasné uvedení subjektů, kteří studii nedokončili (a nejméně 80 % dokončivších), (e) při studiích rovnocennosti či neinferiority léčeb se vyžadují ještě další kritéria;

					—	do třídy II patří randomizované klinické pokusy v reprezentativních populacích s maskovaným ne­bo objektivním vyhodnocením výstupů (zavislých proměnných), jež nesplňují jedno z kritérií a–e tří­dy I, dále prospektivní strukturálně vyvážene kohortové studie s maskovaným nebo objektivním vy­hod­no­cením výstupů v reprezentativní populaci, jež vyhovují kritériím b–e třídy I;

					—	do třídy III patří všechny ostatní kontrolované klinické pokusy včetně těch, které používají jako kon­trol­ní skupinu dobře definovanou populaci pacientů s přirozeným průběhem nemoci (natural histo­ry controls) nebo používají design, v němž kontrolní skupinou jsou pacienti sami sobě, pokud jsou pro­váděny v reprezentativní populaci;

					—	do třídy IV patří všechny studie, nesplňující kritéria předchozích tříd

				

				
					**	Hodnocení vědeckých důkazů „s ohledem na pacienta“(patient-oriented evidence measure) hodnotí výsledky léčby, které se týkají pacientů: morbiditu, mortalitu, zlepšení symptomů, zlepšení kvality života a sní­žení nákladů na léčbu. Hodnocení vědeckých důkazů s ohledem na nemoc (disease-oriented evidence) hodnotí intermediarní, fyziologické nebo zástupné ukazatele, které nemusí nutně reflektovat zlepšení stavu pro pacienta (např. krevní tlak, krevní obraz, fyziologické funkce nebo patologické nálezy).

				

				
					***	průměrná dávka v experimentální skupině byla 2,5 gramu konopí se standardizovaným obsahem THC 12,5 %

				

				
					****	V EU a anglosaských zemích je dostupný „Dronabinol/Marinol“ (orálně užívané čisté THC, vyráběné syn­te­ticky); „Nabilone/Cesamet“ (syntetický kanabinoid s účinky totožnými jako THC, užívá se per os), a Sa­ti­vex®, jenž je dvousložkovým preparátem — sublingvalním sprejem, obsahujícím THC a CBD získané extrakcí ze speciálně vypěstovaných odrůd konopí; pro směsi těchto dvou látek ve vehikulu (obvykle sezamový olej) se často používá generický název „nabiximoly.“ Farmaceuticky se vyrábějí také některé syntetické kanabinoidy pro léčbu bolesti, spasticity a zánětů; syntetický kanabinoid Ribonamant, působící ja­ko antagonista CB1 a používaný v letech 2006–2009 jako lék proti obezitě, byl stažen pro závažné vedlejší účinky, zahrnující těžké deprese a zvýšenou sebevražednost.

				

				
					*****	Smrtelné předávkování marihuanou ani hašišem či jiným konopným výrobkem nebylo v historii ni­kdy za­znamenáno, a to navzdory mnohasetleté, masivní a v posledních třech dekádách dále stoupající celosvětové oblibě těchto přípravků jako „rekreačních drog“. Ani v laboratorních podmínkách se nikdy nepodařilo dosáhnout systematického smrtelného účinku u větších zvířat — a to např. ani po podání 3 gramů THC na kilogram tělesné váhy; pokusy, odvozené od menších zvířat — myší, potkanů apod. — udávají LD50 na 700–1200 mg THC/kg; to znamená, že sedmdesátikilový muž by musel během několika desítek minut sníst nebo jinak do organismu vpravit cca 6 kilogramů čistého THC nebo vykouřit cca 30 kg vysoce potentního („silného, s vysokým obsahem THC“) psychotropního konopí. Obé lze považovat za technicky zcela vyloučené.

				

				
					****** metabolom: charakteristika kompletního souboru nízkomolekulárních látek v biologickém vzorku

				

				
					*******	např. Izrael (0,6 % obyvatel), 24 států USA (v těchto státech v průměru 0,8 % obyvatel, vezmeme-li v úvahu celé USA, pak 0,5 %), Kanada (0,2 %), Nizozemí a další.

				

			

		

	
		
			 

			[image: 114379.png] 

		

	
		
			 

			Předmluva

			Dovolte mi, abych vám vyprávěl o tom, jak jsem se jakožto sanfranciský zá­chranář stal svědkem vraždy pacienta a jak jsme já a můj kolega sáhli k magii, abychom mu zachránili život.

			Bylo už pozdě, několik hodin po půlnoci, a výlohy na Chestnut Street mdle svítily do tmy. Prázdnou ulici oživovala jen hrstka opožděných návštěvníků nočních klubů, kteří se sháněli po taxíku. Měli jsme za sebou dvacet tři hodin nepřetržité, stresující služby. Celou tu dobu jsme nespali a ani na jídlo jsme neměli příliš času. Naše pozornost už vyhasínala a unavené tělo umdlévalo, když jsme dostali hlášení, že na chodníku leží osoba v bezvědomí.

			Zapnuli jsme majáky a sirény, a když jsme přelétli přes vršek strmé­ho kopce ve Franklinově, naší sanitce jako kdyby na chvilku narostla kříd­la. Uháněli jsme dolů a šlapali na plyn, dokud jsme nenarazili na člověka, kte­rý ležel obličejem k zemi na chodníku před luxusním obchodem s večerními róbami. Ze všech otvorů vytékaly tělní tekutiny.

			Rychle jsme ho prohlédli od hlavy až k patě: nikde ani stopa krve nebo zlomeniny, krevní test na cukr ukazoval běžné hodnoty, žádná známka čerstvého vpichu. Pacient měl rozšířené zornice, předávkování jsme tedy mohli vyloučit. Popadl jsem nosítka a zaparkoval je vedle jeho bezvládného stokilového těla. S obtížemi a velkým úsilím jsme ho naložili. Jakmile se ocitl v sanitce, umístil jsem mu na hrudník EKG a nasadil mu kyslíkovou masku. Dýchal bez potíží. Pulsní oxymetr ukazoval trochu nižší hodnoty, ale nic závažného. Srdeční rytmus byl normální.

			Když se kolega pokoušel upravit bezpečnostní pásy nosítek, uklouzl. V pá­du se chytil nosítek a rukou mimoděk hmátl do teplé louže, která se vytvořila mezi pacientovýma nohama.

			„Už to zabal,“ řekl a svůj únavou vyvolaný imperativ doprovodil tlumeným zaklením.

			V tu samou chvíli jsem zabloudil pohledem na obrazovku. Křivka pa­cien­tova normálního srdečního rytmu se v okamžiku změnila ve vodorovnou čá­ru. S kolegou jsme se na sebe podívali. Veškeré naše vyčerpání a mizernou náladu odplavil náhlý příval adrenalinu. Zahájili jsme kardiopulmonární resuscitaci, já vsunul do pacientových plic trubičku a kolega zavedl nitrožilní kanylu.

			Píchli jsme mu první ampuli epinefrinu. Bez odezvy. Na monitoru byla stále rovná čára.

			Aniž bych vědomě navazoval na to, co se stalo před pár minutami, zaječel jsem: „No tak dělej! Nevzdávej to!“

			Nedělo se vůbec nic.

			„Vrať se!“ vykřikl jsem, ale tentokrát jsem si neodpustil barvitou kletbu. K mému překvapení a okamžité úlevě jeho srdce opět začalo bít. Znovu začal samostatně dýchat a zásobení kyslíkem se u něj výrazně zlepšilo.

			Zbytek převozu na pohotovost už proběhl poklidně. Později jsme se dozvěděli, že náš pasažér se předávkoval GHB (euforii vyvolávající látkou, kterou mimo jiné zneužívají sexuální násilníci). Pacient zůstal jeden den v nemocnici na pozorování a příští ráno byl zcela zdravý propuštěn.

			Já se však pustil do horečného studia všeho, co se mi podařilo najít o psychosomatické medicíně a onom skrytém spojení mezi tělem a duší. Netušil jsem, že vědecké důkazy mě dovedou až k nedávnému poznání, že tělo má vlastní endokanabinoidní systém.

		

	
		
			 

			Úvodem: Jste nemocní!

			Jste chronicky nemocní. Ve světě příčiny a následku moderní medicína nemá vysvětlení přesné příčiny většiny chronických chorob. Ba co hůře, možnosti léčení jsou velmi omezené. V mnoha případech můžete doufat nanejvýš v to, že budete pod vlivem farmak… jinými slovy, pod vlivem mocných korporací.

			V případě, že se ocitnete až v ordinaci lékaře, na vlastní kůži dospějete k nepříjemnému zjištění, že pouze zhruba 15 procent lékařských zákroků je skutečně založeno na pevných vědeckých základech. I kdyby toto číslo bylo dvojnásobné, stále se pohybujeme kdesi mezi přáním a modlitbou.

			Jak je to možné? Když se kupříkladu objevil na trhu Vioxx, byl schválený (tj. testovaný) proti autoimunitnímu onemocnění zvanému revmatoidní artritida. Jakmile však byl k mání, lékaři ho velmi brzy začali předepisovat pacientům s nejrůznějšími obtížemi. Jde o běžnou praxi, která se označuje jako „užití registrovaného léčivého přípravku jiným způsobem“ nebo „nelicencovaná preskripce“. Než lékařskou komunitu dostihla neblahá realita, zabil Vioxx odhadem 55 000 až 500 000 pacientů, jimž způsobil srdeční infarkt a mozkovou mrtvici. To vedlo k hromadné žalobě, kterou společnost urovnala odškodněním ve výši necelých 5 miliard amerických dolarů. Zní to drsně, ale i tak jim lék vydělal zhruba 10 miliard.

			Za zamyšlení stojí následující: americký Úřad pro kontrolu potravin a léčiv (FDA) má ve skutečnosti velmi slabé pravomoci a prakticky neschvaluje léčiva nebo přístroje, nýbrž jejich prodej. Než FDA schválí prodej léku, farmaceutická společnost musí prokázat, že je víceméně bezpečný a že je účinnější než placebo. Jakmile to společnost udělá (obvykle se značnými výdaji), lék nebo přístroj vstupují na trh. Úspěch některých specializovaných lékařských oborů — urgentní medicíny nebo rekonstrukční chirurgie, které jsou převážně založeny na vědeckém poznání — vede mnohé z nás k chybnému předpokladu, že se podobnými ideály řídí veškerá medicína, zvláště obory věnující se chronickým degenerativním onemocněním. Není tomu tak, což jasně ukazují případy, jako byl skandál přípravku Vioxx.

			Co si tedy počít? Netřeba naříkat — změna visí ve vzduchu. Znepokojení lékaři a taktéž právníci zastupující pacienty usilují o změnu přístupu v rozhodování lékařů. Sdružují se například v Cochranově spolupráci (Cochrane Collaboration) a kolem Cochranovy knihovny (Cochrane Library). Tato nezisková organizace je v současnosti tvořena tisíci praktiky, vědci a právníky z více než 120 zemí, kteří působí v oblasti zdravotní péče a jejichž cílem je zprostředkovat opravdu zasvěcené a relevantní informace a nabádat pracovníky ve zdravotnictví, aby se podle nich rozhodovali. Jejich nástrojem jsou veřejně přístupné systematické analýzy a další odborné studie.

			Jejich krédo zní: „Medicína založená na důkazech je vědomé, otevřené a uvážlivé využití nejlepších současných poznatků při rozhodování o tom, jak pečovat o jednotlivé pacienty. Praktikovat medicínu založenou na důkazech znamená spojit odbornost jednotlivých klinických specialistů s nejlepšími externími klinickými poznatky systematického výzkumu, které jsou k dispozici.“

			Potřeba zdravotní péče směrované vědeckými poznatky pohnula ministerstvo zdravotnictví Spojených států k tomu, aby po celé zemi založilo centra, která budou praktikovat medicínu postavenou na důkazech. Dnes je jich 13, například klinika Mayo, Dukeova univerzita nebo Johns Hopkins Medicine.

			Za posledních dvacet let se v databázi Národní lékařské knihovny množství dostupné odborné literatury k tématu terapeutického využití konopí rozrostlo na více než 15 000 titulů. Avšak systematický, vědecky podložený popis bezpečného a cíleného využití této rostliny převážně chyběl — až dosud.

			Kniha Velká kniha o léčbě konopím pro 21. století (Léčebný index konopí — CHI) je vědecky podložená kompi­lace a přehled dostupné literatury vztahující se k více než stovce různých chro­nických onemocnění nebo přetrvávajících příznaků. Model léčebného indexu konopí bere v potaz praktickou hodnotu každého výzkumného projektu — na jedné straně například laboratorního výzkumu a na druhé straně klinických humánních testů kontrolovaných placebem — a také klíčové objevy. Je konopí platným léčebným prostředkem při vašich chronických obtížích nebo nepolevujících příznacích, nebo výzkum prokázal, že nefunguje? Léčebný index konopí stanovuje u jednotlivých onemocnění nebo příznaků účinek, který se pohybuje na škále od možného přes pravděpodobný až po reálný, a k tomu předkládá terapeutické důkazy. Jinými slovy, systém hodnocení je u léčebného indexu konopí nastaven tak, aby ukázal stávající míru důvěry v rychlé zmírnění obtíží.

			Jsou-li po ruce výsledky výzkumu podložené důkazy, máme logicky povinnost činit informovanější rozhodnutí týkající se léčebného konopí a této povinnosti lze dostát.

			Kniha Velká kniha o léčbě konopím pro 21. století přichází navíc s novinkou, která bude jistě pro řadu čtenářů užitečná. Kombinuje a koordinuje poznatky podložené vědeckými důkazy se speciálními postupy psychosomatické medicíny a předkládá vám je k úvaze. Jinými slovy, hmatatelný vědecký dů­kaz je předložen spolu s propracovanými teoriemi o vlivu psychiky a emocí na zdravotní stav.

			K projektu léčebného indexu konopí rovněž patří volně dostupná aplikace a doprovodný internetový měsíčník, který knihu podporuje, doplňuje a aktualizuje. Díky aplikaci operující s léčebným indexem konopí máte na dosah vědecky podloženou léčbu více než stovky chorob. Používá stejný hod­notící systém jako kniha, takže se můžete rychle zorientovat v tom, na čem se ohledně vlivu konopí na jednotlivé zdravotní obtíže soudobá věda shoduje. Internetový měsíčník CHI Magazine zkoumá fungování endokanabinoidního systému jakožto mostu propojujícího tělo a mysl. Každé číslo se věnuje novému výzkumu a nabízí objevné články na témata, jako jsou například psychosomatická medicína, léčba založená na kanabinoidech nebo emoční inteligence.

			Mnozí pacienti se přesvědčili, že pokud se zapojíme do procesu zkoumání, pustíme se do studia medicíny založené na důkazech a zahrneme také holistický přístup, jsme schopni rozhodovat se osvíceněji. Lepší rozhodnutí znamenají, že se nám otevírá více cest a možností, jak znovu nabýt zdraví a úplně se uzdravit.

			 

		

	
		
			 

			KAPITOLA I

			OVĚŘENÉ VĚDECKÉ POZNATKY O LÉČEBNÉM KONOPÍ

			Endokanabinoidní systém (krátký úvod)

			Všichni savci mají endokanabinoidní systém (ECS). ECS plní celou řadu důležitých funkcí včetně spouštění množství fyziologických a psychologických změn, které jsou potřeba k harmonizaci neustále se proměňujícího vnitřního a vnějšího prostředí. Je tomu tak už od okamžiku početí, kdy sig­nalizace ECS určuje, zda se oplozené vajíčko usadí v děložní stěně, nebo nikoli. V průběhu života ECS potřebným způsobem reaguje na poraně­ní a záněty. Je součástí ochranných mechanismů namířeným proti nejrůzněj­ším nádorům, neurologickým onemocněním a poškození nervů. Může zmír­nit změny spojené se stárnutím.

			Endokanabinoidní systém byl vědecky identifikován v roce 1990. Jde o relativně nedávný posun ve vědeckém poznání. Jeho základ spočívá ve výzkumu konopí (Cannabis), po němž je systém pojmenován. Od té doby se každý měsíc objeví kolem deseti nových studií, které se zabývají vlivem ECS, jeho dosahem a jeho komplexností. Pravděpodobně jde o ozvěnu nadšení a naděje, které první výsledky vyvolaly na poli medicínského výzkumu a mezi lékaři, pacienty a jejich asistenty.

			ECS je biologický regulační mechanismus, který pracuje podobně jako zámek a klíč. Porozumět ECS je zásadní podmínkou, jestliže chceme účinněji zvládat choroby, zvláště chronická, vysilující onemocnění, na něž nemáme ortodoxní léčbu. Jestliže se správně aktivuje, ECS je například schopen potlačit mnoho nádorů a může chránit před Alzheimerovou chorobou.

			ECS nejen disponuje preventivními a ochrannými mechanismy, ale také harmonizuje a posiluje náš nervový a imunitní systém, spouští kontrolu bolesti a tlumí záněty. ECS iniciuje neurogenezi (tvorbu nových nervových buněk), což je nezbytné pro zotavování po poškození mozku a klíčové pro ochranu nervových buněk a zlepšení paměti. ECS posiluje naši schopnost přijímat nové perspektivy a zkušenosti. Zkusíme-li něco nového, v rámci jevu zvaného neuroplasticita doslova vylepšujeme fungování svého mozku. Důkazy naznačují, že ECS se možná podílí na jemných, ale terapeuticky přínosných posunech toho, jak vnímáme svět, jak se stavíme k naší vnitřní krajině, jak o sobě uvažujeme a vnímáme se a jak interagujeme s druhými.

			Význam ECS pro neurogenezi, neuroplasticitu, učení a otevírání se novým zkušenostem dokládá, že existuje spojení mezi stavem naší mysli a vývojem nemoci, či upevněním zdraví a celkové pohody. Například stav mysli, který často vede k pocitu viny nebo studu, stojí za konkrétními negativními změnami, jež ovlivňují schopnost těla bránit se patogenům. Naopak mnoho pacientů užívajících konopí registruje, že na zdraví mají pozitivní vliv otevřená mysl, tvořivost, humor, smích, pocit štěstí, přijetí, tolerance, vděk a odpuštění, a to navzdory léčebnému procesu, který často bývá nelehký.

			Tyto posuny stavu mysli mohou být vyvolány endokanabinoidy (kanabinoidy produkovanými samotným tělem), nebo kanabinoidy získanými z rostlin či syntetizovanými v laboratoři. Ať tak či onak, ECS lze aktivovat, aby nám pomohl překročit hranice naší stávající existence a chování založeného na předešlých zkušenostech. ECS lze aktivovat, aby podpořil směřování k lecčemu, co může už nyní posílit naše zdraví a vitalitu.

			Kanabinoidy a jejich receptory

			V určitých buněčných membránách po celém lidském těle se nachází značný počet kanabinoidních receptorů. Tyto receptory lze aktivovat třemi způsoby: tělo uvolní vlastní kanabinoidy (například anandamid), do těla vstoupí kanabinoidy rostlinného původu, nebo se použijí uměle připravené kanabinoidy, jako je například dronabinol.

			Dvěma nejběžnějšími typy kanabinoidních receptorů jsou kanabinoidní receptory 1. typu (CB1) a kanabinoidní receptory 2. typu (CB2). Vědci předpokládají, že existují tři další typy endokanabinoidních receptorů, ale bude třeba další výzkum, abychom plně pochopili, kde se nacházejí a jaké mají funkce. Tyto receptory se prozatím označují non-CB1 a non-CB2.
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			Namísto dlouhého seznamu orgánů, buněk a soustav, které obsahují kanabinoidní receptory, a chorob, na které mají vliv, jsem vytvořil následující schémata: (1) dosud objevené specifické kanabinoidní receptory a (2) seznam chronických onemocnění, u nichž se léčba kanabinoidy ukázala jako slibná.

			Jestliže kanabinoidní receptory fungují jako zámek, jsou odpovídajícím klíčem kanabinoidy. Exponenciálně přibývají vědecké poznatky o konopí a jeho hlavních účinných látkách, což bude mít dalekosáhlé dopady na lidské zdraví a medicínu. Konopí opakovaně prokázalo, že významně přispívá k léčbě nejrůznějších obtíží. Mnohé z nich najdete v rejstříku. Použijete-li při vyhledávání v databází americké Národní lékařské knihovny klíčové slovo „cannabinoids“ (kanabinoidy), zobrazí se vám více než 15 000 studií.

			Milionům pacientů po celém světě předepisované konopí nebo kanabinoidy umožňují, aby zůstali zdraví a v dobré kondici a aby brzdili průběh chronických degenerativních onemocnění nebo nežádoucí dopady alopatických léčebných postupů, například chemoterapie. Využití léčebného konopí podporují stovky medicínských a vědeckých organizací včetně Kaiser Permanente, Kalifornské lékařské asociace a Americké ošetřovatelské aso­ciace. Výzkumu léčebného využití konopí je v současnosti nakloněna dokonce konzervativní Americká lékařská asociace.

			Tato podpora lékařské komunity sotva koho překvapí, protože mnoho lékařů a poskytovatelů zdravotní péče pociťuje značnou frustraci. Postrádají vhodné a bezpečné terapeutické možnosti léčby řady chronických degenerativních onemocnění, která zmiňujeme na těchto stránkách.

			Jednou z mnoha úžasných schopností rostlin je, že zároveň uvolňují i stimulují autonomní neboli vegetativní nervový systém. Kanabinoidy přinášejí změnu díky tomu, že zlepšují a harmonizují fungování jak jednotlivých buněk, tak celého organismu. Děje se to jak v mysli, tak všude jinde v těle. Látky obsažené v konopí zlepšují fungování levé i pravé mozkové hemisféry. Rozšiřují vědomí a v tomto stavu se setkávají logika s intuicí, individualita s jednotou, myšlení s emocemi.

			Až dosud se z konopí podařilo izolovat nejméně 111 kanabinoidů a badatelé se začínají poohlížet po dalších rostlinných látkách, například terpenoidech a flavonoidech). Spatřují v nich důležité faktory podílející se na vyvolání terapeutického účinku.
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Čtyři hlavní kanabinoidy (AEA, THC, CBD a (E)-BCP)

Anandamid — AEA (produkován tělem)

Objev „molekuly štěstí“, anandamidu, na začátku devadesátých let 20. století byl velkým vědeckým průlomem, který vedl k lepšímu pochopení interakce mezi kanabinoidy a endokanabinoidním systémem lidského těla. Anandamid je podobně jako jiné kanabinoidy molekulou, která představuje zmíněný „klíč“. Víceméně stejně dobře pasuje do receptoru CB1 i receptoru CB2 („zámků“). Jakmile dojde ke spojení, zámek se otevře a je vyslán signál. V té chvíli se odehrává množství jak fyziologických, tak mentálních a emočních změn. Obecně platí, že anandamid souběžně spouští spoustu změn jak v centrálním nervovém systému (CNS), tvořeném mozkem a míchou (především prostřednictvím receptoru CB1), a imunitním systému (především prostřednictvím receptoru CB2), tak v autonomní nervové soustavě (ANS), jejíž motorický systém tvoří parasympatikus (systém zajišťující fungování organismu v klidovém stavu, přijímání potravy a rozmnožování, odpočinek a trávení) a sympatikus (systém zajišťující reakci na ohrožení organismu, boj, útěk, nebo znehybnění). Konkrétně můžeme říci, že anandamid posiluje slast, lze ho využít ke zklidnění epizod akutní schizofrenie, ničí nejrůznější druhy nádorů a zmírňuje kašel.

Lze identifikovat pět různých endokanabinoidů

(kanabinoidů produkovaných lidským tělem):

Anandamid (N-arachidonoyletanolamid) (AEA)

2-arachidonoylglycerol (2-AG)

2-arachidonoylglyceryleter (noladin eter)

O-arachidonoyletanolamin (virodhamin)

N-arachidonoyldopamin (NADA)

 

Tetrahydrokanabinol — THC (zdrojem je konopí)

Pod mikroskopem vypadá tetrahydrokanabinol (THC) při vyšší teplotě jako lepkavý tekutý krystal a za studena jako pevná sklovitá látka. Jde o hlavní psychotropní složku marihuany, jež zodpovídá za složité změny, které probíhají ve fyzické, mentální a emoční oblasti.

Chemické složení THC odhalili v roce 1964 izraelští vědci Raphael Me­choulam a Yechiel Gaoni. Je to jednoznačně nejlépe prozkoumaná složka konopí. Navzdory široké základně vědomostí tato jedinečná molekula nepřestává udivovat vědce novými poznatky, které osvětlují, jak nesmírně ovlivňuje lidskou fyziologii a psychiku.

THC se stejně jako anandamid váže víceméně rovnoměrně jak na receptory CB1, tak na receptory CB2, díky čemuž souběžně vyvolává množství změn v centrálním nervovém systému (především prostřednictvím receptorů CB1), imunitním systému (především prostřednictvím receptorů CB2) a autonomním nervovém systému. Stojí za zmínku, že podobné změny, jaké se dějí v naší mysli (např. strach versus uvolnění), mohou probíhat v nervovém a imunitním systému.

Terapeutický dopad THC na jednotlivá onemocnění rozebíráme v této kni­ze, kdykoli jsou indicie, že tuto látku lze aplikovat. Namísto opakování informací dostupných i jinde bych rád zmínil velmi významné objevy, kte­ré souvisejí s největším zabijákem obyvatel Spojených států: srdečními cho­robami.

THC dokáže ochránit srdce před poškozením a zmírnit následky infarktu myokardu (srdeční mrtvice). Nedávné objevy odhalily několik mechanismů, které prokazují schopnost THC chránit srdce. I když tyto nejnovější poznatky jsou pouhým prvním krokem k pochopení problematiky, je pravděpodobné, že to v budoucnu povede k přehodnocení postupů léčby akutních a chronických srdečních chorob: u myší THC redukuje rozsah postižení infarktem myokardu; THC může chránit srdeční buňky před poškozením hypoxií tím, že indukuje oxid dusnatý, čili THC připravuje srdeční buňky, aby lépe snášely hypoxii (nedostatečné zásobení srdečních buněk a přímou příčinu infarktu myokardu); THC prostřednictvím receptorů CB1 chrání neurony; THC vyvolává bronchodilataci (rozšíření dýchacích cest vedoucí k lepšímu zásobování kyslíkem — významný počin při léčbě srdečního onemocnění); THC způsobuje přírůstek hmotnosti a zlepšení výkonnosti při chronické obstrukční plicní nemoci (CHOPN).

Mezi syntetické látky obsahující THC patří Sativex, dronabinol, Marinol a na­bilon. Tato farmaka jsou schválena americkým Úřadem pro kontrolu po­travin a léčiv (FDA) a slouží k léčbě mnoha obtíží, mimo jiné anorexie a ka­chexie spojené s AIDS, závratí a nevolností provázejících chemickou léčbu ra­koviny, neurologických poruch, zánětů a posttraumatické stresové poruchy.

S výjimkou sativexu, který je v podstatě tinkturou rostlinného původu, farmaka obsahující THC neobsahují žádné jiné biologicky aktivní složky konopí, které mohou mít pro lidské tělo větší terapeutický význam.

Obsah rostlinného THC se liší podle odrůdy konopí a závisí na tom, zda jde o čerstvý, nebo sušený materiál (v případě sušeného materiálu záleží i na stáří) a zda byl vypěstován uvnitř, nebo venku. Některé odrůdy mohou mít obzvláště vysoký obsah THC, zatímco jiné ho obsahují pouze stopové množství. Čerstvé konopí obsahuje THC ve formě tetrahydrokanabinol-karboxylové kyseliny, která je považována za pouze mírně psychoaktivní. Jakmile se však rostlina usuší, chemické složení kyseliny se změní. Vlivem tepla (při sušení nebo spalování) dochází k dekarboxylaci. Jakmile kyselina přijde o karboxylovou skupinu, stává se psychoaktivním tetrahydrokanabinolem. Ve své lékárně si vyžádejte informace o profilu THC u běžných odrůd.

Obsah THC časem klesá a ovlivňuje ho UV záření, teplota a vlhkost. Pěs­tování v pokojových podmínkách se řídí tříměsíčním cyklem, zatímco pěstování venku se řídí ročním nebo dvouletým cyklem. Rostliny vypěstované uvnitř mívají výrazně vyšší obsah THC než rostliny vypěstované venku.

Kanabidiol — CBD (zdrojem je konopí)

Zdrojem psychicky neaktivního kanabinoidu kanabidiolu (CBD) je konopí. CBD má silnější vazbu na receptory CB2 než receptory CB1, ale většina jeho terapeutického účinku pramení ze schopnosti potlačovat enzymy (hydrolázu amidů mastných kyselin neboli FAAH), které štěpí anandamid, čímž udržuje „molekulu štěstí“ aktivní ve vyšších koncentracích a po delší dobu. Souběžně CBD tlumí psychoaktivní účinek THC, takže umožňuje pacientům, aby se i při vyšších koncentracích THC v těle soustředili na jiné terapeutické možnosti této látky.

Způsob, jak vzájemně reagují CBD a endokanabinoidní systém těla, by již měl být rozluštěn v celé své složitosti a četné studie ukazují, že CBD působí na nemoci duše i těla, především neurologická onemocnění, zánětlivé choroby a rakovinu.

Budeme-li konkrétnější, CBD je považován za velmi slibnou účinnou látku. Nejlepší vyhlídky na terapeutické využití se mu otevírají na poli léčby neurodegenerativních chorob. U olejového roztoku CBD byl popsán příznivý účinek na dětské pacienty trpící epileptickými záchvaty, kteří nereagovali na tradiční farmakologickou léčbu epileptických záchvatů. CBD může také pomoci předcházet poškození nervů spojenému s otravou alkoholem.

Kromě ochrany neuronů CBD zřejmě tlumí autonomní reakce na stres (například zvýšení tepové frekvence) tím, že se naváže na receptory, které selektují serotonin, a dosáhne tak zklidňujícího účinku. Terapeutický potenciál kanabidiolu při léčbě duševních onemocnění je založen na jeho antipsychotických, anxiolytických a antidepresivních účincích. CBD dokáže zmírnit příznaky akutní paranoidní schizofrenie a také působení antipsychotika Amisulpridu, který má (na rozdíl od CBD) výrazné vedlejší účinky.

Ukázalo se, že CBD má evidentní a měřitelný terapeutický dopad na zánětlivé a protizánětlivé regulační mechanismy, například ve spojení se střevními záněty, artritidou, periodontitidou a aterosklerózou.

Co se týká onkologických onemocnění, CBD dokáže vyvinout značnou protinádorovou aktivitu jak in vitro, tak in vivo. Kromě toho se ukázalo, že CBD selektivně vytváří oxidační stres v nádorových buňkách, a tím vyvolává apoptózu (sebezničení rakovinných buněk), aniž by byly dotčeny zdravé buňky.

(E)-β-karyofylen (hlavním zdrojem je koření)

Mezinárodní tým sdružující výzkumníky ze Švýcarska, Německa, Itálie a Spo­jených států (2008, 2012) informoval, že určité rostliny, především známé druhy koření, obsahují funkčního, psychicky neaktivního agonistu receptorů CB2 zvaného (E)-β-karyofylen neboli (E)-BCP. Někteří badatelé považují tuto molekulu za kanabinoid, jehož zdrojem jsou potraviny. Někteří chemici projevují silnější sklon lpět na tradičnější nomenklatuře, a řadí tuto látku mezi terpeny nebo terpenoidy, nicméně tento detail má pro pacienty, kteří mohou těžit z jeho vlastností, jen pramalý, pokud vůbec nějaký, praktický význam. Vědci předpokládají, že aktivace receptorů CB2 prostřednictvím tohoto nově objeveného rostlinného kanabinoidu, který lze přijímat v potravě, může znamenat novou a doplňkovou terapeutickou strategii při léčbě mnoha chorob spojených se záněty a oxidačním stresem, což jsou dva faktory skrývající se za množstvím různých patologií. Další výzkum ukazuje, že (E)-β-karyofylen může rovněž chránit před mikroby, bolestí a nádorovými onemocněními.

Tento kanabinoid, vyskytující se v potravinách, je plně uznán americkou administrativou, má oficiální schválení amerického Úřadu pro kontrolu po­travin a léčiv a hlavní druhy organického koření, které obsahují (E)-β-karyofylen, si lze poměrně snadno obstarat. Mezi koření obsahující (E)-β-karyofylen patří černý a bílý „guinejský“ pepř, skořice tamala, aframom rajské zrno, bazalka, „cejlonská“ skořice, rozmarýn, kmín, černý pepř, lipie vonná a hřebíček.

Černý a bílý „guinejský“ pepř (Piper guineense): Testované vzorky černého „guinejského“ pepře obsahovaly 58 procent (E)-β-karyofylenu a testované vzorky bílého „guinejského“ pepře 52 procent. Pro srovnání vzorek marihuany (Cannabis sativa) obsahuje mezi 12 a 35 procenty (E)-β-karyofylenu. „Guinejský“ pepř účinkuje také proti bakterii Escherichia coli a zlatému stafylokokovi (Staphyloccocus aureus).

Skořicovník tamala (Cinnamomum tamala): Obsah (E)-β-karyofylenu v testovaném vzorku byl 25 procent. Kromě toho skořicovník tamala, významná léčivá rostlina ájurvédských tradic, má prokazatelné antioxidační a antidiabetické vlastnosti.

Aframom rajské zrno (Aframomum melegueta): Obsah (E)-β-karyofylenu naměřený u tohoto koření činil 22 procent. Vědecké studie podporují názor, že rostlina má další medicínské využití a vlastnosti včetně pozitivního vlivu na hojení ran, neboť posiluje buněčnou stěnu. Je to rovněž antioxidant, působí protizánětlivě, tiší bolest, hubí plže, pomáhá proti průjmu, účinkuje proti mikrobům a může zlepšit sexuální život.

Pepřovník černý (Piper nigrum): Vzorky pepřovníku černého vykazovaly obsah (E)-β-karyofylenu mezi 7 a 19 procenty. Vědecké studie dokládají další medicínský přínos včetně antibakteriálních vlastností, ochrany před rakovinou tlustého střeva a antioxidačního účinku.

Bazalka (Ocimum micranthum): Tato bazalka obvykle obsahuje 14 pro­cent (E)-β-karyofylenu. Existuje mnoho druhů bazalky s podobnými ob­sahový­mi látkami, ale ne všechny byly plně prozkoumány. Medicínské využití a vlastnosti bazalky pravé (Ocimum basilicum), druhu bazalky, který se běžně používá po celém světě, zahrnují antimikrobiální účinek (proti lamb­lii střevní) nebo možnou pomoc při dyspepsii či vysokém krevním tlaku (jde o diu­retikum); je potenciálně účinná proti průjmu provázejícímu choleru; působí jako antivirotikum proti virům herpex simplex typu 1 a 2, adenovirům, viru hepatitity typu B a RNA virům (viru Coxsackie B1 a enteroviru 71); při zánětu středního ucha působí antibakteriálně a má protizánětlivé vlastnosti.

Skořicovník cejlonský (Cinnamomum zeylanicum): Testovaný vzorek šrí­lanského (cejlonského) skořicovníku obsahoval 7–11 procent (E)-β-ka­ryofylenu. Vědecké studie potvrzují další medicínské využití a vlastnosti, například zlepšení metabolismu tuků a cukrů, možný léčebný účinek na vysoký krevní tlak, antioxidační vlastnosti, široké spektrum antibiotických vlastností a schopnost léčit zvířata napadená roztoči.

Rozmarýn lékařský (Rosmarinus officinalis): Dva různé vzorky rozmarýnu obsahovaly přibližně 1 procento a 8 procent (E)-β-karyofylenu. Medicínské využití a vlastnosti potvrzované vědeckými studiemi zahrnují aplikaci rozmarýnu proti mikrobům (bakteriím a houbám), léčbu dyspepsie (zažívacích obtíží), podporu krevního oběhu, ochranu před elektromagnetickým zářením, možnou prevenci rakoviny kůže a jiných nádorů, protizánětlivé účinky a prevenci a léčbu diabetických, kardiovaskulárních a jiných neurodegenerativních onemocnění.

Kmín černý (Carum nigrum): Množství (E)-β-karyofylenu ve vzorku černého kmínu bylo měřením stanoveno na 8 procent. Silice z Carum nigrum prokázala silné antioxidační, antibakteriální a fungicidní vlastnosti.
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Bazalka vytrvalá (Ocimum gratissimum): Ve vzorku tohoto druhu bazalky byl naměřen obsah (E)-β-karyofylenu ve výši 5 procent. (Viz výše zmíněnou bazalku Ocimum micranthum.) U bazalky se ukázalo, že chrání trávicí soustavu a působí proti bakteriím Escherichia coli a Staphylococcus aureus.

Lipie vonná (Lippia graveolens): Ve vzorku lipie vonné neboli „mexického oregana“ byl naměřen obsah (E)-β-karyofylenu ve výši 5 procent. Tato bylina, běžně používaná mexickými lidovými léčiteli, v laboratorních podmínkách prokázala, že dokáže inhibovat herpetický virus rezistentní vůči acycloviru.

Hřebíčkovec kořenný (Syzygium aromaticum): Vzorek hřebíčku obsahoval téměř 4 procenta (E)-β-karyofylenu. Studie prokázaly, že silice z hřebíčku funguje jako analgetikum a antioxidant a také proti zánětům, mikrobům, plísním, virům (viru Herpes simplex typu 1 a 2 a viru hepatitidy typu C), bakteriím (včetně několika multirezistentních kmenů Staphylococcus epidermidis) a diabetu, má protirakovinné účinky, chrání před rakovinou kůže a plic a slouží jako repelent proti hmyzu. Vyznačuje se afrodiziakálními vlastnostmi. Krém z hřebíčku účinně hojí chronické trhlinky v análním otvoru.

Konopí (Cannabis)

O historii konopí a jeho významu pro člověka a kultury v různých částech světa už bylo napsáno mnoho dobrých knih, proto budu na tomto místě stručný a omezím se na záležitosti související s léčením. Existují stovky variet konopí. Rostliny vypadají podobně a mají podobné znaky. Rostliny tohoto rodu se vyskytují na všech kontinentech s výjimkou Antarktidy.

V souvislosti s naším tématem je důležité rozlišovat dvě věci. Za prvé název „konopí“ obvykle vztahujeme k druhům rodu Cannabis, které nejsou psychoaktivní, nebo se vyznačují jen zanedbatelnou psychoaktivitou. Takové rostliny jsou sice dobrým zdrojem potravy (např. esenciálních mastných kyselin), ale medicínské kvality oleje z konopných semen se omezují na určité mírné protizánětlivé účinky. Konopí je v mnoha zemích legální plodinou, která se využívá jako potravina, nápoj, zdroj vláken, oleje a papíru, stavební materiál, porost zabraňující erozi půdy, topivo, surovina k výrobě biologicky rozložitelných plastů a k mnoha dalším účelům.

Za druhé zdrojem léčebného konopí jsou dva základní druhy, konopí seté (Cannabis sativa) a konopí indické (Cannabis indica). Oba jsou psychoaktivní a oba obsahují kanabinoidy potřebné k zapojení endokanabinoidního systému do léčby konkrétních obtíží. Tyto druhy se liší vzhledem a vykazují různé poměry primárních kanabinoidů, což hraje roli při volbě rostliny ke konkrétním terapeutickým účelům.

Konopí indické je nižší, hustěji větvené a má širší lístky než konopí seté, které obvykle bývá štíhlejší, vyšší a má dlanité listy s užšími lístky. Důležitější však je, že konopí indické a konopí seté vykazují jiné poměry THC ku CBD a CBN. Tyto poměry hrají významnou roli, protože poměr určuje, do jaké míry se vyvážené vlastnosti látek obsažených v celé rostlině doplňují nebo navzájem neutralizují.

Konopí seté vs. konopí indické







	
Konopí seté: vyšší podíl THC než CBD/CBN


	
Konopí indické: nižší podíl THC než CBD/CBN





	
Obecně stimuluje, posiluje, povzbuzuje


	
Obecně zklidňuje, uvolňuje, tlumí





	
Obecně více působí na psychiku a emoce


	
Obecně více působí na fyzickou stránku





	
Obvykle působí více navenek


	
Obvykle působí více uvnitř





	
Nejvhodnější je použití během dne


	
Vhodnější je použití po práci, v období spánku





	
Posiluje pozornost


	
Pomáhá usnout





	
Zvažte ve spojitosti s depresí


	
Zvažte ve spojitosti s úzkostí





	
Ulevuje od bolesti, uvolňuje svalstvo


	
Ulevuje od bolesti, uvolňuje svalstvo





	
THC se váže na receptory CB1 i CB2


	
CBD má bližší vztah k receptorům CB2









Mnoho pacientů užívajících konopí bere rostlinu nejen jako lék, ale také jako prostředek, který vede k hlubšímu a trvalejšímu uzdravení. „Opojení“ vyvolané konopím se využívá k tomu, aby člověk prozkoumal stav mysli spojený s danou obtíží a onemocněním, dosáhl hlubšího pochopení, nenásilně přijal sám sebe a spustil změny v péči, které posilují zdraví, podporují uzdravení a přispívají k dosažení žádoucí hladiny energie.

Pečlivě vyvážené a jemně vyladěné tělo a mysl mohou snáze překonat běžný stav vědomí a otevřít brány duchovním rozměrům skutečnosti. Indičtí asketové a stejně tak moderní městští šamani považují tento tanec rozšířeného vědomí, který spolu tančí rostlina a člověk, doslova za vlévání ducha. Konzumace, lokální aplikace nebo vdechování marihuany se stává nástrojem učení a zkoumání a také cesty za poznáním, pochopením a duchovním zasvěcením do tajů sebe sama v neustále se rozšiřujícím a záhadném vesmíru. A je to právě toto vlévání ducha plného života, vědomé pozornosti a nadšení, co nám v konečném důsledku přinese obnovený prožitek zdraví a blaženosti.

Lidová tradice a legendy o konopí

Pacient užívající konopí, který dosahuje hlubšího uzdravení, se v jistém smyslu podobá člověku, jemuž rostlina slouží k tomu, aby dosáhl světů, které chápání a představivosti běžného vědomí unikají. Ti, kdo využívají rostlinu ve spirituální praxi, pouze následují tradici, jež sahá do dávnověku. V Indii a Nepálu někteří potulní jogíni a sádhuové (asketové, kteří zasvětili život zkoumání nepostižitelné Boží podstaty) užívají konopí jako prostředek na cestě ke svému cíli. Pro rastafariány na Jamajce je marihuana „klíčem k pochopení sebe sama, vesmíru a Boha“. „S ní dosáhnete kosmického vědomí.“ Starověcí Skythové pomocí konopí navozovali stav vytržení, věšteckého osvícení, radosti a blaženosti. Podle Bible Bůh nařídil Mojžíšovi, aby připravil olej svatého pomazání, který obsahoval keneh bosem (konopí), a řekl mu: „Pomažeš Árona a jeho syny a posvětíš je, aby mi sloužili jako kněží.“* Tzv. Ebersův papyrus ze starověkého Egypta, který dokumentuje léčebné postupy z období kolem roku 3400 př. n. l., se zmiňuje, že mleté konopí v medu léčilo onemocnění vagíny.

Z množství zábavných, poučných a zajímavých příběhů a legend obestírajících konopí uvedu své oblíbené vyprávění:

Legenda praví, že kdysi velmi, velmi dávno „váleční bohové“ ze souhvězdí Orionu (neboli Lovce) pluli na svých „božských lodích“ širým prostorem vesmíru a objevili planetu, která byla třetí nejbližší Slunci. Nesmírné bohatství a rozmanitost života v tomto světě plném vody je zjevně ohromily a oni ho proměnili v prostor pro své „vědecké“ pokusy. Pouze proto, aby viděli, co se bude dít, lehkomyslně naklonovali zvířata s tehdejšími primitivními lidmi. A jak zvuky mučivé bolesti a sípavého dechu, které byly důsledkem nepovedených pokusů, stoupaly k nekonečné klenbě nebes, zanikaly, nebo zůstávaly bez odezvy.

Staré příběhy zaznamenaly pradávný nářek kyklopů, sfing, kentaurů, medúz a mnoha jiných tvorů už dlouho proměněných v kámen. Připomínají je nespočetné skulptury, vzpomínky uložené v mytologiích celého světa a dnes také magické plátno v kinosálech „moderních“ mužů a žen.

Nedalecí vesmírní sousedé, například obyvatelé modrých hvězd ze souhvězdí Sedmi sester (Plejád) a Velkého psa (jehož součástí je Sirius, nejjasnější hvězda noční oblohy), si všimli těchto strašlivých věcí a rozhodli se je zarazit. Připravili se k zásahu. Válka a konfrontace jim nebyly vlastní, proto se místo toho pustili do velkolepého a tvůrčího dobrodružství. Začali tím, že „válečné bohy“ odřízli od zdroje energie, kterou potřebovali k uskutečnění svých pokusů.

Dále padlo rozhodnutí, že se tyto sousední kultury budou aktivně podílet na společném tvoření, při němž se jejich DNA mísila s DNA prvních lidí. „Dobrodruzi z modré hvězdy“ vnesli do chaosu a tvoření lásku a rovněž počítali se svolením a spoluprací ducha a duše prvních lidí.

Důsledkem tohoto duchovního a genetického dobrodružství založeného na spolupráci bylo, že lidstvo se rychle povzneslo, vybaveno novými výjimečnými schopnostmi, například vnímáním modré barvy. Mezi další příklady údajně patřily schopnost vědomě vybírat genovou expresi, rozšíření viditelného spektra, vědomí, že můžeme záměrně utvářet svou životní zkušenost, schopnost rozpoznat vyslovenou pravdu, schopnost léčit sebe nebo druhé, komunikace s jinými světy či nové a tvůrčí možnosti, jak nacházet řešení problémů všeho druhu.

„Váleční bohové“ se potýkali se ztrátou zdroje energie a stáli tváří v tvář „novému“ lidstvu s potenciálními schopnostmi, které se podobaly těm jejich, byli tudíž účinně zbaveni možnosti pokračovat na Zemi v hrůzném a bezcitném díle. Z jejich pohledu vládců byla tato společná tvořivá činnost Společenství modré hvězdy a lidstva zradou nejvyššího vesmírného řádu.

„Had“ si troufl dát tvorům, které měli „na hraní“, „svůdné jablko poznání“. Jednou z podob tohoto jablka prý bylo konopí. Jestliže se užije v náležité léčebné dávce, zvláště v období dlouhodobého stresu a úporných bolestí, zkušenost s konopím prý funguje tak, že nám připomene částečný hvězdný původ a schopnosti, které jsou dnes díky tomuto původu neoddělitelnou součástí naší smíšené, lidské a hvězdné, podstaty.

Konopí je v tomto smyslu rostlinou prosycenou vibracemi, jež mohou katalyzovat a vynést na hladinu našeho vědomí to, co je již uvnitř. Jakmile se rozpomeneme, otevírají se nám dveře k dalšímu vývoji a my využíváme vlastní způsobilost k růstu a léčbě, aniž bychom potřebovali katalyzátor.

 

Podle tohoto příběhu může být zkušenost s konopím odrazem mocné schopnosti člověka vyléčit se vlastními silami.


	1.Schopností vědomě zvolit genovou expresi se zabývá kapitola II, „Postupy a vědecké pozadí psychosomatické medicíny“.

	2.Rozšíření viditelného spektra plyne ze zvláštních stavů vědomí navozených (například) meditací, vyprázdněním mysli nebo šamanskými praktikami, které mohou přinést jasnozřivá vidění a léčivý vhled.

	3.Vědomí, že můžeme záměrně utvářet svou životní zkušenost, vede k prohloubení svobody a odpovědnosti.

	4.Schopnost rozpoznat vyslovenou pravdu, což lze také nazývat intuicí, je dovednost, kterou můžeme rozvíjet a zdokonalovat.

	5.Schopnost uzdravovat sebe sama nebo druhé se probudí, když vstoupíme do stavu hlubokého uvolnění, který posiluje a harmonizuje naši způsobilost k uzdravení sebe sama; jsme schopni pochopit, co nás činí zranitelnými vůči chorobám a nákazám, a zvolit zdravější cestu.

	6.Komunikaci s jinými světy ve vizionářských a snových stavech lze využít k pochopení smyslu nemoci a k léčení.

	7.Nové a tvůrčí možnosti, jak nacházet řešení problémů všeho druhu, má­me přímo na dosah, jakmile se naučíme oprostit od potřeby kontrolovat a ovlá­dat a nahradíme ji vstřícnou, otevřenou a zvídavou myslí.



 

Je konopí všelék?

Přestože konopí nabízí širší terapeutické využití než jakákoli jiná rostlina na světě, pracovat s ním v žádném případě neznamená, že máte v ruce zázračný všelék. Poučené a zodpovědné užití konopí doplněné zapojením psychosomatické medicíny otevírá dveře nové a zjevné synergii, díky níž můžeme na cestě za uzdravením dosáhnout nové mety. Můžeme získat mnohem více než jen dočasnou úlevu nebo pouhé odstranění příznaků. Máme možnost objevit prostor hlubokého porozumění a zároveň zvýšenou schopnost empatie. Může se to projevit jako nově nalezená svoboda zakořeněná v zodpovědnos­ti nezatížené pocitem viny. Na této pouti možná objevíme lásku zbavenou okovů dávné zášti nebo spatříme, jak se zvedá břemeno ponižující hanby, které drtilo naši duši. Také můžeme sami sebe překvapit tím, že začneme vnímat vlídnou blízkost, která promění dlouhodobý pocit nicotnosti, jako se ranní mlha mění v rosu.

Je konopí bezpečné?

Konopí stejně jako jakýkoli jiný lék, který působí na psychiku a tělo, vyvolává spoustu obav a otázek, na něž je třeba reagovat. K základním otázkám patří: Co lze očekávat od užívání konopí? Jaké mohou být nepříznivé účinky? Jak lze snížit riziko nepříznivých účinků? Vede užívání marihuany k závislosti? Jak užívání rostliny ovlivňuje vývoj dospívajících nebo v případě těhotných žen vývoj plodu? Objevují se obavy ohledně plodnosti. Lidé se také obvykle zajímají o kouření rostlinného materiálu v souvislosti s jeho dopady na plíce. Co lze říci o vlivu rostliny na srdce nebo rozvoj rakoviny? Některé studie tvrdí, že marihuaně lze přisuzovat podíl na rozvinutí schizofrenie nebo že její nezodpovědné užívání vede k dopravním nehodám. Může kouření bongu (speciální dýmky určené ke kouření marihuany) povzbudit k užívání jiných nelegálních a nebezpečných „rekreačních“ drog (tzv. teorie vstupní brány)? A na závěr se nabízí otázka, zda je možné se konopím předávkovat.

Aniž bychom zabíhali do sociálních, historických a politických souvislostí spojených s konopím, pokusím se v uvedeném pořadí stručně vypořádat s těmito oprávněnými otázkami týkajícími se zdraví. Naučil jsem se posuzovat drogy na základě škodlivého dopadu na osoby, s nimiž jsem přicházel do styku jako záchranář, a na základě četnosti, s níž lidé volali na číslo 911 kvůli užití drog. Seznamu drog zodpovědných za volání na tísňovou linku zdravotní záchranné služby vévodí nikotin obsažený v klasických cigaretách, protože jejich kouření trvale a vážně poškozuje zdraví. V těsném závěsu ho následuje závislost na alkoholu. Po něm přichází na řadu heroin, stimulanty (kokain, crack, metamfetamin, pilulky na hubnutí) a fencyklidin (PCP).

Na opačném konci seznamu se nacházejí příležitostná volání na číslo 911, která souvisejí s psychogenními látkami, jako jsou LSD, extáze a psilocybin. Během mé dvacetileté praxe u záchranných služeb se jen málokdy sta­lo, že někdo potřeboval pomoc kvůli užití samotného konopí. Mnoho studií však poukazuje na množství návštěv pohotovosti, které souvisely s kono­pím. Při bližším zkoumání je zřejmé, že za většinou těchto návštěv se skrývá uži­tí konopí v kombinaci s jinými drogami, nebo jde o případy osob se zá­chvaty úzkosti. Zdá se, že statistické údaje americké vlády korespondují s mými zkušenostmi.

Podle několika amerických vládních zdrojů nedošlo ve sledovaném období, tedy od ledna 1997 do června 2005, k žádnému úmrtí v důsledku výhradního užívání konopí. (Úmrtí, při nichž bylo konopí jednou z vícero užívaných drog, zde nejsou zahrnuta.) Na druhou stranu nedávné odhady amerických Center pro kontrolu nemocí (CDC) uvádějí, že od roku 2000 do roku 2004 si tabák (především kouření cigaret) ročně vyžádal v průměru 110 750 lidských životů. Počet smrtelných případů spojených s požíváním alkoholu byl v roce 2001 stanoven na 75 766.

Co lze (v mentální a emoční rovině) očekávat od užívání konopí?

Mezi běžně pozorované okamžité účinky konopí patří stimulace, euforie a zklidňující relaxace, zostření smyslových vjemů, občasný nakažlivý smích a hovornost a „pocit omámení“.

Jak však uvidíme v kapitole II a jejím poznámkovém aparátu, zkušenost s konopím nám může dát ještě více, dospějeme-li k základnímu pochope­ní toho, co je možné v prostředí podpory a za předpokladu, že si vytyčíme vědomý a láskyplný záměr. Jestliže tak činíme, lze očekávat, že setrváváme hlouběji v přítomném okamžiku, pěstujeme vnitřní klid a otevíráme cestu hlubšímu uvolnění, abychom jím zaplavili části těla, které jsou obvykle ztuhlé, napjaté a bolavé. Jsme možná poprvé schopni projevit emoce, které jsme dříve považovali za nepřijatelné. Může nám nyní připadat snazší odstranit jakoukoli překážku a umožnit své vrozené dispozici k léčení sebe sama (vždy připravené pustit se do díla), aby její energie volně a v hojné míře proudila a došlo k uzdravení, jehož jsme všichni schopni.

Jaké jsou možné nepříznivé účinky (na tělo, psychiku a emoce)?

Nepříznivé účinky mohou obnášet posílení chuti k jídlu, sníženou schopnost soustředění, červenou bělimu (zčervenání obvykle bílého očního bělma), su­cho v ústech a snížení kognitivních a motorických schopností. Dalšími vedlejšími účinky — běžnějšími v případě požití nebo překročení individuál­ní léčebné dávky — jsou při úplně první aplikaci ataxie (nejistá chůze), afázie (neschopnost jasně se vyjádřit), u všech smyslů změna vnímání včetně halucinací, úzkost (té však lze čelit zklidněním), mírné zrychlení srdečního rytmu, v závislosti na poloze těla drobné změny krevního tlaku a panické stavy (lze je zvládnout zklidněním).

Jak snížit riziko nepříznivých účinků?

Abychom snížili riziko nepříznivých účinků, je nutné začít malým a přesně odměřeným množstvím a potom po těchto pevně daných jednotkách pomalu zvyšovat dávkování, dokud nedosáhneme požadovaného účinku. Tento postup se nazývá „hledání vlastního individuálního terapeutického okna“.

Co to je individuální terapeutické okno a jak ho určit? NEBOLI Jak proměním konopí ve správný lék?

Důkazy ukazují, že valná většina nepříznivých účinků přímo souvisí s užitím konopí v dávce přesahující individuální terapeutické okno. Jinými slovy, vezmete-li si příliš málo, nemusíte dosáhnout optimálních výsledků, zatímco nadměrná dávka může příznaky, kterých se snažíte zbavit, dokonce zhoršit. Existují například různé terapeutické postupy, které už dlouho využívají konopí ke zmírnění úzkosti a k navrácení člověka do stavu uvolnění a celkového zklidnění, pokud však v příliš krátké době užijete nadměrné množství konopí, pocit bázně a úzkosti se může v konečném důsledku znásobit.

Při určování individuálního terapeutického okna záleží na třech faktorech: aktuálním stavu endokanabinoidů v těle (jejich relativní rovnováze nebo nedostatku), kanabinoidním profilu léku, který se chystáte užít, a způsobu jeho užití.

Jste-li pacient trpící neurologickým onemocněním nebo psychickými či emočními problémy, s největší pravděpodobností nemáte aktivovány receptory CB1. Naopak jestliže máte oslabenou imunitu nebo trpíte chronickými záněty, s největší pravděpodobností vám chybějí receptory CB2. V těchto případech potřebujete sáhnout po odrůdě s vyšším, respektive nižším podílem THC ku CBD, protože každý by měl odpovídajícím způsobem upravit svůj individuální deficit.

Důležité upozornění týkající se bezpečnosti: Vdechování páry přináší téměř okamžitý účinek, zatímco konzumace rostlinného materiálu se projeví až po několika hodinách, zvláště pokud ho požijete po jídle.

Jestliže vdechujete kouř z konopí nebo páru, dopřejte si jednu krátkou až středně dlouhou inhalaci a počkejte 5–10 minut. Posuďte, jak se cítíte. Měla tato dávka požadovaný účinek? Pokud neměla, zhruba stejnou dobu vdechujte další páru. Opět počkejte 5–10 minut. Nebuďte netrpěliví — hranice mezi účinnou dávkou, která skutečně odpovídá vašim potřebám, a nepříznivými účinky je vskutku velmi tenká. Pokračujte ve výše uvedeném postupu, dokud nenaleznete ideální míru, a potom přestaňte. Do další inhalace se už nepouštějte. Více neznamená lepší výsledky.

Rovněž přestaňte, jestliže pociťujete nežádoucí účinky. V případě nepříznivých účinků bude asi potřeba počkat dvacet čtyři hodin a potom začít nižší dávkou (kratší inhalací).

Pokud jste však s výsledky spokojeni — řekněme, že po dvou středně dlouhých inhalacích pociťujete žádoucí terapeutický účinek —, v budoucnosti použijte ke zmírnění příznaků opět dvě inhalace. To je vaše individuální terapeutické okno neboli optimální dávka v případě tohoto způsobu užití a tohoto konkrétního rostlinného materiálu.

Co se týká konzumace léčiv s obsahem konopí, jako jsou koláčky, oleje a tinktury, doporučuje se užít přesně odměřené množství, nejlépe na lačno, a počkat alespoň hodinu (máte-li plný žaludek, počkejte dvě hodiny), než o stejné množství zvýšíte dávku. Postup opakujte, dokud nedosáhnete požadovaného účinku. Opět buďte trpěliví.

Jste-li s výsledky spokojeni, zapamatujte si množství, které vedlo k žádoucím účinkům. Až budete příště potřebovat tento lék, a v souladu s doporučeními vašeho poskytovatele zdravotní péče, zopakujte jako svou první dávku dosažené množství kapek (nebo koláčků) snížené o 20 procent (počítejte s odchylkami danými časem a stupněm natrávení potravy).

Mnozí pacienti se při konzumaci konopí dopouštějí té chyby, že si řeknou: „Ono to se mnou nic nedělá,“ a pokračují v konzumaci tak dlouho, až to přeženou a dostaví se nežádoucí účinky. Jestliže pozřete příliš konopí, následky můžete pociťovat řadu hodin a mohou být intenzivní a dosti nepříjemné.

Začněte proto zvolna, dbejte na maximální přesnost, buďte trpěliví a nezapomínejte, jaká dávka vedla k požadovaným účinkům. Tak odhalíte tajemství optimální terapeutické dávky, která vyhovuje právě vám.

Vede užívání marihuany k závislosti?

Co se týká problematiky závislosti, jak odpůrci, tak příznivci léčebného konopí se ohánějí řadou studií, které podporují jejich argumenty. Na jednom detailu se však obvykle shodnou. Jestliže vznikne závislost, jde o závislost spíše v psychickém smyslu než o závislost fyzickou, jako je tomu u mnoha jiných látek, například tabáku, alkoholu a heroinu. Tvrzení, že na rostlině vzniká psychická závislost, se často odvolává na fakt, že centra pro léčbu drogových závislostí evidují velké množství lidí. Přehlíží se však skutečnost, že podle názoru mnoha soudců uživatelé marihuany nepatří do vězení, nicméně soudy jsou nuceny prosazovat stávající právní úpravu, a nechtějí-li udělit trest odnětí svobody, nemají jinou volbu, než nařídit léčbu.

Na rozdíl od farmak, z nichž některá vykazují vyšší potenciál vzniku závislosti, je konopí spojeno s velmi nízkým rizikem nežádoucích účinků (včetně smrti). Zpráva amerického federálního Úřadu pro kontrolu potravin a léčiv (FDA) porovnala marihuanu se sedmnácti běžnými farmaky schválenými FDA, která léčí podobné příznaky a obtíže. Zjištění představují přesvědčivý argument ve prospěch léčebného konopí. Studie nepřipisuje mezi roky 1997 a 2005 výhradnímu užívání konopí jediné úmrtí, zatímco sedmnáct farmak schválených FDA zavinilo podle tohoto úřadu 10 008 úmrtí.

Jestliže se obáváte vzniku závislosti na konopí, můžete omezit možné riziko tím, že do léčebného procesu zapojíte všímavost (sati) nebo použijete preparáty ze zeleného konopí, které jsou buď psychicky neaktivní, nebo mají jen malý psychoaktivní účinek.

Walter trpěl úzkostí, která se týkala sexuální výkonnosti. Užívání konopí jeho úzkost zmírnilo a také jinak zlepšilo jeho smyslový prožitek. Nevypěstoval si závislost na užití rostliny před každou zamýšlenou sexuální aktivitou, ale využil stav mysli navozený konopím, aby prozkoumal hlubší příčiny své úzkosti a podnikl kroky k nápravě. Díky tomu se nakonec zbavil úzkosti i potřeby užívat konopí.

 

Jak užívání rostliny ovlivňuje vývoj dospívajících, plodnost nebo vývoj plodu v těle těhotné ženy?

Dojde-li na plodnost, vývoj plodu nebo dospívající, jejichž fyzický vývoj nebyl dosud ukončen, užívání jakékoli látky, která způsobuje psychosomatické změny, vyvolává obavy. Stejně jako v předešlém případě obě strany sporu argumentují nejrůznějšími studiemi. Prozatím nebyly uskutečněny žádné dlouhodobé studie zabývající se vlivem výhradního užívání konopí na plodnost, plod a dospívající. Lidé zapojení do většiny výzkumů byli naopak vystaveni působení dalších látek, což celkový obraz zamlžuje.

Studie Dukeovy univerzity, která zhruba 38 let shromažďovala údaje na základě subjektivního pozorování obyvatel Nového Zélandu, dospěla k závěru, že u dospělých nemělo konopí žádný vliv na inteligenci, ale „závislost na konopí“ u dospívajících (autoři ji definovali jako užívání, které pokračuje navzdory značným zdravotním, sociálním a právním problémům s ním spojeným) může později během života přispět ke snížení hodnoty IQ dosahované v testech. Studie má svá omezení: data vycházejí ze subjektivního popisu, zkoumaný vzorek byl malý (autory předložené definici závislosti odpovídá 17 procent respondentů) a analýza bere v potaz pouze některé faktory, které mohou ovlivňovat IQ. Nicméně žádná jiná studie, která by dlouhodobě zkoumala dopad užívání konopí u dospívajících na inteligenci těchto osob, dosud neexistuje. Dokud nebudeme vědět více, je rozumné po­čítat s možnými vlivy.

Jak působí vdechování kouře z rostlinného materiálu na plíce?

Z hořícího rostlinného materiálu vždy stoupá kouř a s ním se uvolňují do ovzduší potenciálně škodlivé částice. Z největšího reprezentativního a spolehlivého průzkumu výhradního užívání konopí, který byl kdy proveden, vyplynuly poněkud neočekávané výsledky. V případě 2 252 lidí z kalifornského Los Angeles, kteří užívali výhradně konopí, studie ukázala, že kouření konopí mírně chrání jejich plíce a že nevykazuje žádnou spojitost se zvýšeným rizikem rakoviny plic.

Konopný olej prokazuje terapeutické účinky u pacientů s astmatem a chronickou obstrukční plicní nemocí, což je vážné onemocnění plic. (Viz také blok věnovaný plicním chorobám v kapitole IV.) Někteří lidé raději nekouří konopí ubalené jako cigarety, ale dávají přednost vaporizérům (odpařovačům), které umožňují konopí inhalovat, aby co nejvíce snížili možné riziko negativního dopadu na své plíce. Užitím vaporizéru se vyvarujete vdechování sloučenin uhlíku z hořícího papírku. Příznakům spojeným s plicními chorobami lze rovněž čelit užitím olejového macerátu nebo lihové tinktury.

Jak rostlina působí na srdce?

V srdci se nacházejí endokanabinoidní receptory, podílejí se tudíž na regulaci srdečních funkcí. THC může zrychlit srdeční rytmus, nicméně v míře, která není nebezpečná. Navíc četné studie ukazují, že THC, CBD a CBN se mohou výrazně podílet na ochraně před srdečními chorobami. (Viz oddíl o onemocnění srdce v rámci bloku věnovaného kardiovaskulárním chorobám v kapitole IV.)

Jak rostlina působí na rozvoj rakoviny?

Co se týká rakoviny, prokázaly složky konopí značnou schopnost vyvolávat apoptózu (sebezničení rakovinných buněk) u velkého množství nádorových onemocnění. (Viz blok věnovaný rakovině v kapitole IV.)

Marihuana a schizofrenie?

Observační studie došly k závěru, že konzumace konopí během dospívání může u člověka zvýšit riziko rozvoje schizofrenie v pozdějším věku. Samotné konopí sice není příčinným faktorem schizofrenie, ale v některých případech se na ní může spolupodílet. Vycházíme-li ze současných důkazů, v případě dospívajících nebo mladých dospělých s psychózou a schizofrenií v rodinné anamnéze by bylo rozumné, aby se vyhýbali konopí nebo jakékoli jiné psychoaktivní látce, především rychle působícím drogám, jako jsou kokain nebo metamfetaminy. (Viz oddíl o schizofrenii v rámci bloku věnovaného duševním chorobám v kapitole IV.)

Konopí jako „vstupní brána“ k dalším drogám?

Podle kontroverzní teorie vstupní brány existuje u dospívajících, kteří experimentují s konopím, větší pravděpodobnost, že následně vyzkoušejí jiné zakázané látky a vypěstují si na nich závislost. Zastánci teorie vstupní brány se nikdy nepokoušeli zabývat terapeutickým využitím konopí v podobě legálně získávaného léku, přesto v mysli mnoha lidí stále přežívá názor, že dokonce i krátkodobé užívání konopí může vést k závislosti na jiných drogách. Nedávný výzkum více než 4 000 kuřáků konopí ve skutečnosti dospěl k závěru, že užívání konopí vede ke snížení konzumace alkoholu, tabáku a tvrdých drog.

Může vás konopí zabít?

Laboratorní výzkum uskutečněný v roce 1973 určil u krys smrtelnou dávku perorálně aplikovaného THC na 800–1900 mg/kg; záleželo na pohlaví a genetické linii zvířete. Jestliže použijeme jako jediné kritérium tělesnou hmotnost, tato studie ukázala, že potřebujeme 200 gramů konopí na jeden kilogram tělesné hmotnosti, abychom se u lidí přiblížili smrtelné dávce, což u člověka vážícího 70 kilogramů znamená požití 14 kilogramů rostlinného materiálu. Studie z roku 2004 byla mnohem zdrženlivější a tvrdila, že „smrt by mohlo způsobit vykouření 628 kg konopí za 15 minut“.

„Na rozdíl od mnohých drog, které předepisujeme každý den, nebylo u marihuany nikdy prokázáno, že vedla k předávkování s fatálními následky.“

— Joycelyn Eldersová, M.D., bývalá americká ministryně zdravotnictví

Otázka kontaminace

Někteří se rovněž obávají možnosti, že na rostlinách konopí mohou být přítomny vnější toxiny nebo biologické patogeny, především pesticidy nebo plísně rodu Aspergillus. Přítomnost pesticidů na jakémkoli konzumovaném rostlinném materiálu může zvýšit toxickou zátěž organismu a přispět mnoha nepředvídatelnými způsoby k poškození zdraví, ale toto riziko lze snadno eliminovat nákupem nebo pěstováním organického konopí. Plísně rodu Aspergillus se vyskytují na mnoha zemědělských produktech po celém světě a běžně kontaminují chléb, brambory nebo arašídy. Konopí není regulováno, pěstitelé tudíž pravidelně netestují přítomnost těchto plísní ani nepodávají zprávy o jejich koncentraci, jako je tomu například u pěstitelů podzemnice olejné. V případě negativního vlivu konopí kontaminovaného plísněmi rodu Aspergillus mohou být zvláště zranitelní pacienti s již oslabeným imunitním systémem. Než aplikujete nějaký konopný produkt, pečlivě prozkoumejte přítomnost plísně na rostlinách. Mnozí pacienti užívající konopí jsou přesvědčeni, že pokud na konopí působí 5 minut teplota 150 °C, patogen to zničí, nenarazil jsem však na žádnou studii, která by tento názor potvrzovala. Jedna studie však uvádí, že plísně rodu Aspergillus nebyly přítomny v žádném z deseti vzorků léčebného konopí, které byly usušeny a skladovány v podmínkách, kdy vodní aktivita dosahovala hodnot nižších než 0,81 a teplota se pohybovala v rozmezí 23–27 °C, z čehož je zřejmé, jak důležitý je správný postup při sušení.

Závěrem lze v souhrnu říci, že jak naznačují četné důkazy, konopí není ani nebezpečné, ani úplně neškodné. Zvažujete-li jeho léčebné využití, vezměte v úvahu rizika i přínosy a zaměřte se na specifické terapeutické potřeby a zdravotní úskalí u dotyčného jednotlivce. Kniha je napsána a uspořádána tak, aby vám právě toto usnadnila.

Formy konopí

Konopí se využívá k léčení v mnoha podobách. Pacienti nejčastěji používají sušená samičí květenství, květy nebo listy konopí. Aby omezili na minimum vdechování sloučenin uhlíku, které vznikají při spalování, dávají mnozí pa­cien­ti přednost využití vaporizéru, který zahřeje rostlinný materiál na přesnou teplotu a kanabinoidy se mohou odpařovat při teplotách těsně pod bodem hoření rostlinného materiálu.

Konopí lze přimíchat do různých pokrmů, například koláčků, sušenek nebo pikantních lahůdek. Konopí se obvykle zapracovává do receptů v podobě bylinného másla, olejových macerátů nebo tinktur. K přesnému dávkování lze využít kapátko. Udržíte se tak ve stanoveném optimálním terapeutickém okně.

Mnoho pacientů, kteří si konopí sami pěstují, míchá zelené konopné listy s jinou zeleninou a konzumují je jako salát. Z čerstvých listů lze také získat šťávu; často se ředí dalšími zeleninovými šťávami, aby se překryla její hořká chuť. Zelené konopí obsahuje CBD a THC ve formě kyseliny. THC není v této podobě psychoaktivní, proto je čerstvé zelené konopí ideální pro pacienty, jimž se z nejrůznějších terapeutických a preventivních důvodů doporučuje konzumace velkého množství CBD. Výzkumy, které mají určit terapeutickou hodnotu zeleného konopí, dosud probíhají a prozatím jsou k dispozici pouze lékařské případové studie a svědectví pacientů.

Kif a hašiš je pryskyřice nasbíraná ze zralých květenství konopí. K oddělení a sběru pryskyřice obvykle slouží sítko nebo ledová voda. Jako kif se označují krystaly pryskyřice v surové podobě, zatímco hašiš je pouze zahřátý a slisovaný kif.

K louhování rostlinného materiálu lze využít alkohol nebo glycerín. Vznik­lá tinktura se uplatní v preparátech aplikovaných perorálně nebo zevně. Často se jí říká „zelený drak“. Lihové, glycerínové nebo olejové maceráty konopí tvoří základ různých léčivých mastí, balzámů a vodiček. Další možností je přidat ke konopí konopný olej, mandlový olej nebo kokosový olej (nejlépe panenský a organický). Lze tak připravit masti, jimiž se potírají postižená místa na kůži, a také pokrmy.

K louhování látek obsažených v konopí můžete rovněž použít rozpouštědla, jako jsou hexan, butan nebo isopropylalkohol. Touto metodou získáte nejvyšší koncentraci kanabinoidů, ale je zároveň nebezpečná, protože tato rozpouštědla jsou hořlavá. Výbuchy již měly na svědomí vážná zranění a dokonce úmrtí. Navíc v koncentrátu mohou zůstat zbytky rozpouštědel a kontaminovat lék toxickým materiálem.

Předepisovaná farmaka s kanabinoidy:

Dronabinol

Nabilon

Sativex

Rimonabant (již není dostupný)

Hlavní syntetické kanabinoidy využívané ve výzkumu







	
Agonisté receptorů CB1:

CP 55,940 (stejně aktivní na receptorech CB1 i CB2)

HU 210 (především receptory CB1)

HU 239 (CT-3, kyselina dimetylheptyl-THC-11-ová)

 

Potenciální agonista receptorů CB1:

WIN55,212-2 (váže se na oba typy receptorů, ale aktivněji na receptory CB1)

 

Antagonisté receptorů CB1:

SR 141716A (Rimonabant)

AM 251


	
Agonisté receptorů CB2:

AM 1241

CP 50556-1

CP 55,940

JWH-015

JWH-133

JWH-300

JWH-359

JWH-361

GW-405,833 (především receptory CB2)

WIN55,212-2

 

Antagonisté receptorů CB2:

SR144528 (blokuje oba typy receptorů, ale výrazněji receptory CB2)

AM 630









Způsoby podávání

Konopí lze konzumovat zelené nebo tepelně upravené v nejrůznějších pokrmech, pít jako šťávu, inhalovat pomocí vaporizéru, kouřit v dýmce, kouřit zabalené v papírku nebo roztírat na kůži. Po požití jakékoli psychoaktivní formy konopí není bezpečné řídit vůz ani ovládat těžkou mechanizaci.

Jestliže vám lékař předepíše léčebné konopí, pravděpodobně vám rovněž doporučí vhodnou metodu, jak lék užívat. Na místech, kde si lze obstarat léčebné konopí, obvykle najdete potřebnou literaturu a zaměstnance připravené poučit nové pacienty, jak mají správně užívat předepsaný lék z konopí. Pokud nemáte jasno v pokynech od lékaře, může s vámi deriváty kanabinoidů v pilulkách nebo tekuté podobě probrat rovněž lékárník.

Inhalujete-li kanabinoidy pomocí vaporizéru, rychle pronikají do krevního řečiště a účinek se často dostavuje v řádu minut nebo dokonce vteřin. Účinky však trvají kratší dobu než u jiných způsobů podávání.

Jestliže se konopí konzumuje, trvá 45–90 minut, než je absorbováno trávicím traktem. Účinky zkonzumovaného konopí se tudíž dostavují se zpožděním a jsou znatelně odlišné od účinků inhalovaného konopí. Někteří pacienti požadují, aby se kanabinoidy uvolňovaly v dolní polovině trávicího traktu, proto používají odsávačky naplněné konopným olejovým macerátem, které si zasunují do konečníku podobně jako čípky.

Každý z oblíbených receptů lze okořenit buď konopným olejovým macerátem, nebo lihovou tinkturou, podle toho, co vám lépe vyhovuje. Olej nebo tinkturu přidávejte až do hotového jídla a držte se dávkování, které odpovídá vašemu individuálnímu terapeutickému oknu.

Olejové maceráty nebo tinktury se často nalévají do lahviček s kapátkem, které umožňují přesné dávkování. Jako obvykle začněte několika málo kapkami a počkejte nejméně hodinu, dokud nepocítíte účinky. Potom po dvou kapkách pomalu zvyšujte dávku a pokračujte v tom, dokud nedosáhnete požadovaného terapeutického účinku. Mnozí pacienti začínají třemi nebo čtyřmi kapkami a od nich postupují k vyšší dávce. Olej nebo tinktury si můžete snadno připravit doma a také je lze koupit ve většině lékáren. Protože většina produktů není standardizovaná, u každé nové lahvičky asi bude potřeba znovu určit optimální dávkování.

Zevně aplikované masti dopravují účinnou látku na konkrétní místo a léčí izolované obtíže. Míra vstřebávání může být podobná jako u konzumace, ale působení bývá méně systémové a spíše lokální.

Shrnutí

—Endokanabinoidní systém propojuje tělo a mysl.

—Tělo produkuje vlastní kanabinoidy, které regulují, navracejí nebo udržují zdraví těla a mysli.

—Zdroje kanabinoidů: naše tělo, konopí, některé jiné rostliny a uměle vyrobené látky.

—Endokanabinoidní systém se podílí na léčbě nejméně stovky chronických příznaků a dlouhodobých onemocnění.

—Kanabinoidy jsou nezbytné pro život, zdraví a celkovou spokojenost.

—Konopí není ani nebezpečné, ani zcela neškodné.


* Exodus 30, 30 (ČEP). Objevují se však i jiné interpretace, většina odborníků zabývajících se Biblí ztotožňuje keneh bosem s puškvorcem (Acorus calamus) a toto reflektuje také český ekumenický překlad. — pozn. překl.







	
	


	
		Vážení čtenáři, právě jste dočetli ukázku z knihy  Velká kniha o léčbě konopím pro 21. století.
 
		Pokud se Vám líbila, celou knihu si můžete zakoupit v našem e-shopu.
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