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ANOTACE

Tato bakalaiska prace se zabyva vlivem dvou stdle vice se rozsifujicich rostlinnych drog
kratomu (Mitragyna speciosa) a marihuany (Cannabis sativa), na lidsky imunitni systém.
Kratom, tradi¢n€ pouzivany v jihovychodni Asii pro své stimulacni a analgetické vlastnosti, a
marihuana, znama piedevsim pro své psychoaktivni u¢inky diky pfitomnosti kanabinoidt. Tato
prace shrnuje informace z dostupné literatury a studii, které se zamétuji na botanicky ptivod,
historii pouziti, chemické slozeni, u¢inky a imunitni odpovédi organismu pifi uzivani téchto

latek.
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ucinky, kanabinoidy
TITLE
The effect of addictive substances on the immune system

ANNOTATION

This bachelor's thesis examines the impact of two increasingly widespread plant drugs, kratom
(Mitragyna speciosa) and marijuana (Cannabis sativa), on the human immune system. Kratom,
traditionally used in Southeast Asia for its stimulant and analgesic properties, and marijuana,
primarily known for its psychoactive effects due to the presence of cannabinoids. This thesis
summarizes information from available literature and studies that focus on the botanical origin,
history of use, chemical composition, effects, and immune responses of the body when using

these substances.
KEYWORDS

Kratom, marijuana, Mitragyna speciosa, Cannabis sativa, immune system, psychoactive
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UvVoD

Imunitni systém je kliCovym obrannym mechanismem lidského téla, ktery chrani
pted infekcemi, nemocemi a dal$imi zdravotnimi problémy. V poslednich letech se stale vice
védct i 1ékait zamétuje na studium raznych latek, které mohou ovliviiovat imunitni odpoveéd’,
a tim potencidlné piispivat k lepSimu zdravi nebo, naopak, k jeho oslabeni. Mezi tyto latky patii
1 navykové latky, napt. kratom nebo marihuana, dvé rostliny, které jsou, vzhledem ke stale

vétsimu rozsifeni v populaci, pfedmétem intenzivniho vyzkumu i spolecenskych debat.

Kratom je rostlina pochazejici z jihovychodni Asie, tradicné pouzivana pro své stimulacni
a analgetické ucinky. Jeho hlavnimi aktivnimi slozkami jsou alkaloidy, pfedevsim mitragynin
a 7-hydroxymitragynin, které interaguji s opioidnimi receptory v mozku. Piestoze je kratom
Casto propagovan jako pfirodni alternativa k syntetickym opioidiim, jeho u¢inky na imunitni

systém jsou dosud malo prozkoumany a jsou zna¢né kontroverzni.

Marihuana, je Siroce zndma a uzivana rostlina s psychoaktivnimi i Ié¢ebnymi vlastnostmi. Jeji
hlavni psychoaktivni slozkou je delta-9-tetrahydrokanabinol (THC), zatimco kanabidiol (CBD)
je znam pro své lé¢ivé ucinky bez psychoaktivnich vlastnosti. Studie naznacuji, Ze kanabinoidy
mohou mit rizné G€inky na imunitni systém, véetné modulace zanétlivych reakci a ovliviiovani

bunécné imunity.

Cilem této bakalarské prace je shrnout v soucasnosti zndmé poznatky o vlivu kratomu
a marihuany na imunitni systém, s dlirazem na jejich potencialni 1é¢ebné vyuziti, ale také rizika
spojend s jejich uzivanim. PfestoZze obé& rostliny nabizeji slibné terapeutické moznosti, je
nezbytné pochopit jejich komplexni interakce s imunitnim systémem, aby bylo mozné plné

vyuzit jejich potencidl a minimalizovat rizika, kterd ob¢ rostliny pfinasi.
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1 KRATOM

Kratom (Mitragyna speciosa) je rostlina ptivodem z jihovychodni Asie, ma u¢inky podobné
opiatim a dal$im stimulantiim. V posledni dobé je zaznamendvano zvySené uzivani kratomu,
coz vyvolava obavy ze zvySeného poctu piipadi zdvislosti a z toho plynoucich zdravotnich

komplikacich u zavislych jedinct. [1, 2].

1.1 Botanicky ptivod kratomu

Kratom je obsazen v listech stromu, Mitragyna speciosa (viz obrazek 1), ktery se ptirozené
vyskytuje v jihovychodni Asii. Konkrétné je pro kratomovy strom typicky vyskyt ve Vietnamu,
Barm¢, Thajsku, Malajsii, Indonésii, Papui Nové Guinei a ¢asti Filipin. Kratom je znam
pod riznymi nazvy po celém svété. V Thajsku byva oznaCovan jako thang, katuan, thom,
kakum, ketun. Na Filipinach se ¢asto pouziva termin mambog, zatimco ve Vietnamu se miize

setkat s ozna¢enim gian [3-5].

Obrazek 1 Kratom (Mitragyna speciosa). Listy kratomu (4), stromy kratomu (B) Prevzato z:[4]

Stromy Mitragyna speciosa obvykle dosahuji vysky mezi 4 a 9 metry a maji Sitku kmene kolem
5 metrti. Témto stromim nejlépe prospiva v plda, kterd je vlhka a irodnd, a preferuji prostredi,

kde jsou chranény pied silnym vétrem, ale zdroven maji dostatek slune¢niho svétla [2].

Kratomovy strom je stalezeleny, coz znamena, ze si drzi své listy po cely rok. Tyto listy jsou

charakteristické svym lesklym povrchem a tmavé zelenou barvou, velikosti vice nez
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10 centimetrd na délku a 18 centimetrii na $itku. Strom pravidelné shazuje své listy, které jsou
nasledné nahrazovany novymi. Nejvice listli obvykle opadava v obdobi sucha, zatimco béhem

obdobi destti zaCinaji nové listy intenzivnéji rust [3].

1.2 Historie pouziti kratomu

Historicky byl kratom pouzivan v lidovém lécitelstvi k 1é¢be rtiznych onemocnéni, naptiklad
ke zmirnéni symptomu zavislosti na opidtech a abstinen¢nich ptiznaki, nebo k postupnému
odvykani od opiata [6]. Casto se také pouzival k ulevé od bolesti [7], k dosaZeni euforie

a k odvraceni tinavy, zejména mezi pracovniky ve venkovskych oblastech [2].

Listy Mitragyna speciosa byly diive oblibeny mezi pracovniky v jiznim Thajsku a Severni
Malajsii, nebot’ snizovaly unavu a zvySovaly jejich pracovni vykonnost. Muzi bud’ zvykali listy
nebo je konzumovali ve form¢ prasku s ptidanou soli, aby ptfedesli zacpé. Tato latka také
pusobila jako "uklidnujici prostfedek" na jejich mysl. Podle Sunwalert a kol (1975) se mnoho
pracovnikll postupné stalo na této latce zavislymi. Kratom se ¢asem stal nedilnou soucasti
kultury spojené s thajskym venkovskym zivotem, kde byla zavislost tolerovana pouze
u pracujicich muzi, ale zavislé Zeny byly ozna¢ovany za narkomanky. Kratom byl v téchto
oblastech také oblibenou soucasti spolecenskych akci. V reakci na vzristajici pocet zavislych
a s cilem zabranit Sifeni latky, thajska vlada v roce 1943 vyhlasila zakon, ktery natidil vykaceni

existujicich kratomovych stromi a zakazoval vysazovani novych [7, 8].

Po vélce ve Vietnamu se kratom dostal do Spojenych statli americkych, diky navratu vojaka
a imigrantl, kteti ho ve valce uzivali ze stejnych divodu jako venkované, tedy k potlaceni
bolesti, zlepSeni nalady a ziskani energie. V poloviné 90. let minulého stoleti zacala popularita
kratomu v Americe rapidné narlstat, pficemZ k jeho rozSifeni pfispivali provozovatelé
tzv. "smoke shopi" (obchodl se tabdkovymi produkty), ktefi latku prodavali smichanou
s jinymi drogami, jako je morfin, fentanyl nebo heroin, aniz by o tom zékaznici véd¢€li. Od roku
2000 doSlo v Evropé a Severni Americe k vyznamnému nariistu uZivani kratomu, a to
jak za ucelem zabavy, relaxace nebo zvySeni potéSeni, tak i pro samolécbu bolesti a odvykani

od opiatt [7, 9].
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1.3 Chemické sloZeni kratomu a vlastnosti jednotlivych slozek

Kratom neoznacuje pouze jedinou konkrétni latku, ale spiSe smés psychoaktivnich alkaloida,
které se v rostling piirozené vyskytuji. K dnesnimu dni bylo identifikovano vice nez 40 téchto
sloucenin, 1 kdyz pouze Ctyfi jsou znamy jako farmakologicky aktivni, a to konkrétné:
mitragynin, 7-hydroxymitragynin (7-OH-mitragynin), speciociliatin a korynantheidin
(viz obrazek 2) [4].

a. Mitragynin b. 7-OH-mitragynin
OCH,

H,C0,C .
: H,C0,C

c. Paynanthein d. Speciogynin
OCH, OCH,

OCH,

OCH,
HyCO,C H,C0,C

e. Speciociliatin f. Korynantheidin
OCH,

H,C0,C
H,00,C

Obrazek 2 Strukturni vzorce jednotlivych sloucenin obsazenych v kratomu. Prrevzato a upraveno z:[3]

Nejvice zastoupenou slozkou je mitragynin, ktery tvoii pfiblizné 2 % hmotnosti kratomovych

ptipravki, ale az 66 % celkového obsahu alkaloidli (viz. obrazek 3). Jeho vysoce aktivni
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metabolit, 7-OH-mitragynin, se pak vyskytuje v mnohem niz§ich mnozstvich, obvykle
pod 0,02 %. Dalsi indolové alkaloidy pfitomné ve vyznamnéjSich koncentracich zahrnuji
speciogynin, paynanthein a mitraphyllin. Stejné jako zbyvajici stopové alkaloidy nejsou tyto
sloueniny zndmy jako farmakologicky aktivni, nicméné mohou pfispivat synergicky
k celkovému tc¢inku kratomu dosud nezndmym zptisobem. Vzhledem k rozmanitosti alkaloida
ptitomnych v kratomovych extraktech a potencialnim farmakologickym vlastnostem kazdého
z nich je G¢inek kratomu na organismus komplexni. Stimulacni a opioidni vlastnosti zavisi
na davce, stimulacni pfevdzné pii nizkych déavkéach, opioidni ucinky naopak pii vysSSich
davkach [2, 10, 11].

Podle Chirase a kol. (2021) je 7-hydroxymitragynin nejvyznamnéjSim analgetikem této drogy.
Ve studiich na zvifatech byl 7-hydroxymitragyninu prok4zan jako né&kolikanasobné silngjsi

analgetikum nez morfin. Kasel tlumici u¢inky mitragyninu pak byly srovnatelné s ucinky

kodeinu [12].

2%

1%

B Mitragynin
Jiné
Paynanthein
Speciogynin

B Hydroxymitragynin

B Speciociliatin

Obrazek 3 Procentudlni zastoupeni sloucenin v kratomu. Prevzato z: [13]

1.4 Formy a zpiisob konzumace kratomu

Existuje nékolik forem kratomu (viz. obrazek 4). Nejlevnéjsi a nejjednodussi forma je v podobé
prasku z rozdrcenych listi, ktery 1ze snadno smichat s vodou. Aby se ptekryla typickd hotka
chut’ kratomu, ktera miize byt pro mnohé neptijemna, Casto je prasek ptidavan do ochucenych
napoji. Pro zesileni u¢inku je nékdy do smeési piidavan 1 vitamin C, naptiklad v podobé

citronové stavy [14].
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Nekteti uzivatelé si pouze vsypou prasek do ust a zapiji ho vodou ¢i jinou tekutinou, coz se
nazyva "toss and wash". Tato metoda vede pravdépodobné k nejrychlejsimu nastupu ucinku.
Préasek lze také piidat do jogurtli, zmrzlin, smoothie ¢i ovocnych piesnidavek. K dispozici jsou
také kapsle a tablety, které mnozi voli kvili snaze vyhnout se nepiijemné chuti kratomu,

ackoliv jsou obvykle drazsi, a ne vzdy bézn¢ k dostani [15].

Dalsi zptsoby konzumace zahrnuji pfipravu Caje z usuSenych listi nebo jejich koufeni
v kombinaci s tabdkem. Pfi téchto metodach vSak uZzivatel neméd jistotu ohledné¢ obsahu
ucinnych latek v listech. Oblibenym zptsobem konzumace je i zvykani listl, zejména v zemich

puvodu kratomu [4, 13].

Obrazek 4 Formy kratomu nejcasteji pouzivané ke konzumaci. Prevzato z:[11]

1.5 Druhy kratomu

Existuje nékolik riiznych druhti kratomu, které se lisi svymi vlastnostmi a G¢inky. Kratom je
kategorizovan podle barvy (viz. obrazek 5), oblasti vyskytu a nckdy podle varianty
nebo poddruhu stromu. Déleni kratomu podle barvy se odviji od barvy ,,zilek* listu. Obecné
plati, Ze ¢im vice bilé barvy, tim se jedna o mladsi nebo mén& zpracovany list. Cervengjsi
zilnatina ukazuje na zralejsi listy, které maji obecné vyssi obsah alkaloidd, a proto maji siln¢jsi

ucinky [17].
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Zeleny kratom Bily kratom

-
Obrazek 5 Druhy kratomu. Prevzato z: [12]

Rostina s listy s ¢ervenou barvou Zilkovani, oznacovana i jako Red Elephant Kratom, je

oblibena pro své uklidiiyjici a sedativni u€inky. Je G¢inna piti tlevé od bolesti, stresu a mize

mit stfedné silné sedativni ucinky. Dalsi ¢ervené Kratomy jsou napiiklad Red Medan, Red

Maeng Da Kapuas Hulu a Red Maeng Da (viz. obrazek 6) [17].

Rostlina s listy s bilou barvou zilkovani obsahuje méné 7-MG-OH, ale stdle ma silné Gcinky,
které ulevuji od deprese, zvysSuji soustfedénost a energii. Nékteré z bilych Kratomti zahrnuji
White Kapuas Hulu Kratom, Borneo White (viz. obrazek 6) a Maeng Da White, ktery je jednim

z nejsilnéjSich druht [18].

Rostlina s listy se zelenou barvou Zilkovani kombinuje u¢inky ¢erveného a bilého Kratomu. Ma
stimulujici ucinky, zlepSuje naladu a mirné¢ pomaha od bolesti. Zeleny Kratom muze byt
napiiklad Green Malaysian, Green Bali (viz. obrazek 6), Green Elephant Thai a Green
Jongkong [18].

Rostlina s listy se zlutou barvou zilkovani neni pfili§ ¢asta a oznacuje se za unikatni. Mladé
listy starého stromu Kratomu tvofi tento druh, ktery je velmi potentni a energizujici stimulant.
Nekteré z zlutych Kratomt jsou Yellow Thai (viz. obrazek 6), Yellow Jongkong a Yellow
Maeng Da Kapuas Hulu [18].
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\J
WHITE VEIN BORNED

GREEN VEIN BALI

Obrazek 6 Druhy kratomu podle barev. Prevzato z: [19]
Mezi nejznamé;jsi druhy kratomu patii zejména ,,Bali kratom®, ktery je povazovan za velmi
silny a je oblibeny pro své zklidnujici (sedativni) ucinky. Je Casto pouzivan k 1écbé bolesti
a uzkosti. Bali kratom, je ¢asto povazovan za standard, se kterym jsou srovnavany vSechny

ostatni kratomy [3].

Dalsi druh je ,,Maeng Da kratom®, ktery je jednim z nejpopularnéjSich druhti kratomu a je
znamy pro sve silné stimulacni U€inky. Je zeyména oblibeny mezi sportovci a studenty, kteti
hledaji zlepSeni vykonu. Tento druh kratomu je smési 80 % zelené Zily a 20 % bilé Zily. Maeng
da kratom je oblibeny, protoze muze zvysit dusevni soustfedéni, dodat energii a zlepsit naladu.
Kmen miZe navic 1 zmirnit stfedné t€Zkou chronickou bolest. Jednou z vlastnosti, diky kterym
je tento kmen oblibeny pfi zmirfiovani bolesti, je to, Ze je povaZovan za bezpecny a U¢inny,

aniz by zpusobil zavazné vedlejsi ucinky [18].

Dal$im druhem je tzv. thajsky kratom, neboli ,,Thai kratom*, ktery je pouzivan jako pfirodni
alternativa kavy. Tento druh ma vysokou koncentraci riznych alkaloidd, véetné mitragyninu.
Jednim z hlavnich U¢inkii je umoznit uzivatelim soustfedit se na urcity ukol celé hodiny
bez tinavy a také zvySuje energii uZivatele. Patii mezi nejucinngjsi druh, pokud jde o feSeni
unavy, a to je divod, pro¢ jej vétSina manualnich délnikti v Thajsku pouzivala. Thajsky kratom
se mimo jiné pouziva ke zlepSeni nalady a zmirnéni deprese. K relaxaci a zmirnéni bolesti se

pouziva tzv. malajsky kratom, neboli ,,Malay kratom®, ktery se vyznacuje mirnymi
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a uklidiujicimi Uc¢inky. Malajské kmeny kratom pouzivaji pro rizné ucely. To zahrnuje
stimulaci uzivatele pfi uzivani v nizkych davkach a pro sedaci pti uzivani ve vysokych davkach.

Kmeny jsou také uzite¢né pro zlepSeni kognitivnich funkci a zvySeni dusevni energie [17].

Dal8im druhem je tzv. indonésky kratom neboli ,,Indo kratom®, ktery se vyznacuje silnymi
sedativnimi uc¢inky a je obvykle pouzivan k 1é¢bé bolesti a tizkosti. Jak ndzev napovida, tato
rostlina roste v Indonésii. Lidé uzivaji tento kmen, aby bojovali s abstinenci od opiatt a zlepsili

naladu. V neposledni fad¢ je vyuzivana pro ucely relaxace [15].

1.6 Vliv kratomu na organismus

Béhem poslednich nékolika let bylo provedeno Siroké spektrum farmakologickych studii
k prozkoumani biologické aktivity mitragyninu. Bylo prokazéno, Ze interaguje s nékolika
mozkovymi receptory k vyvolani stimula¢nich G¢inki, jako je antinociceptivni Gcinek, cozZ je
akce blokovani detekce bolestivych podnéti senzorickymi neurony. Nékolik studii prokazalo,
Ze mitragynin ma antinociceptivni ucinky interagovanim s mozkovymi opioidnimi receptory.
Kromé toho vézani na mozkové opioidni receptory spustilo mnoho drah, které prokézaly
farmakologické vlastnosti mitragyninu. Pfedchozi studie také ukazaly, Ze jak chronicka,
tak akutni podéni mitragyninu mtize ovlivnit kognitivni funkce, které se tykaji uceni, tivah,
mysleni, paméti, feSeni problémtll a rozhodovéani. Kromé toho bylo zjisténo, Ze mitragynin byl
schopen zvysit objevovaci aktivitu, uceni se umisténi a zlepSit pracovni pamét’ pii nizké

davce [1, 2, 4, 5, 21].

Uginky kratomu jsou stale pfedmétem zkoumani, aviak jeho primarni efekt je spojen s vyraznou
schopnosti mitragyninu ovliviilovat opioidni receptory. Na bunécné tirovni mitragynin blokuje
vapnikové kandly, coZ brani uvolfiovani neurotransmiteru z nervovych zakonceni a vysvétluje
tak jeho analgetické vlastnosti. Dalsi psychoaktivni latkou v kratomu je 7-HMG, piedpoklada
se, ze je asi 17x ucinngj$i nez morfin v plsobeni na opioidni receptory. Polocasy rozpadu

mitragyninu a 7-HMG jsou pfiblizné 3,5 a 2,5 hodiny [3].

Piipravky z kratomu obsahuji rizna fytochemikalie v odliSnych pomérech, coz komplikuje
jejich farmakologické hodnoceni. Klinické studie o ucincich u lidi jsou omezené. Obecné plati,

ze ucinky kratomu jsou davkové zavislé: nizs§i davky vyvolavaji stimulaéni efekty podobné

kokainu, zatimco vy$$i davky maji sedativné-narkotické u€inky srovnatelné s morfinem [12].

Po poziti nékolika gramt suchych listl se povzbuzujici efekty a euforie projevi béhem 10 minut
a trvaji 1-1,5 hodiny. Uzivatelé Casto hlasi zvySenou pracovni kapacitu, bdélost, spolecenskost

a nékdy 1 zvySenou sexudlni touhu. Zornice jsou obvykle normalni nebo mirn€ stazené,
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s moznym zarudnutim. Vedlej$i U¢inky mohou zahrnovat ztratu hmotnosti, Gnavu, zacpu

a hyperpigmentaci tvafi u pravidelnych uzivatela [3].

Sedativni davky kratomu (10-25 g suchych listii) mohou zptisobit poceni, zdvraté a nauzeu,
nasledované klidem, euforii a stavem snovosti trvajicim az 6 hodin. Stazeni zornic (mioza) je

pozorovatelné [12].

Kratom, kombinujici vlastnosti narkotické a stimulacni drogy, se vyuziva k boji proti bolesti,
unavé a stresu. Jeho uc€inky jsou Sirokospektralni, zahrnuji uklidnéni, pocit Stésti, snizené
vnimani bolesti, zvySenou socidlni interakci, relaxaci, energii, schopnost se soustfedit

a Cilost [14].

Latky obsazené v M. speciosa maji jedinecné terapeutické vlastnosti. Bylo provedeno nékolik
chemickych a farmakologickych studii této rostliny pro potvrzeni nebo vyvraceni jejiho piinosu
pro lékaiské pouziti. M. speciosa byla zkoumana pro své analgetické, antipyreticke,
antidepresivni a anxiolytické vlastnosti. Farmakologické aktivity M. speciosa byly prokazany
jeji schopnosti poskytovat 1é¢ivé latky s riznymi ptiznivymi G¢inky, jako jsou antinociceptivni,
sedativni a stimulac¢ni, antidopaminergni, antimikrobidlni, antioxidacni, protizanétlivé
a antidiarreické vlastnosti. Krom¢é toho muze konzumace této rostliny v riznych davkach
posilit imunitni systém, snizit krevni tlak, slouzit jako antivirotikum, fidit diabetické poruchy
a potlacovat chut’ k jidlu. V dusledku zavislosti na opidtech se M. speciosa bézn¢ vyuziva
k 1é€bé ptiznakli abstinenéniho syndromu z opiath na zdkladé jejiho tradicniho uZivani
v Thajsku. Kromé& 1éby zavislosti na opidtech se pouziva takéke zmirnéni piiznakt

abstinen¢niho syndromu alkoholu a k tlumeni chronické bolesti [2, 5, 11, 12].

1.6.1 Neurologické ucinky kratomu

Kratom je studovén s ohledem na jeho ucinky na centralni nervovy systém. Mitragynin, hlavni
sloZzka kratomu, byl identifikovan jako aktivator receptoru kyseliny gama-aminomaselna
neurotransmiteru (GABAB) a vykazuje antidepresivni aktivitu. Komplexni farmakologicky
profil surovych kratomovych extraktli zahrnuje G¢inky na rtizné mozkové receptory, jako jsou
adrenergni, serotoninergni a dopaminergni receptory. Studie na lidech publikovana v roce 2018
uvadi, ze motorické, pamétové, pozornostni a vykonnostni funkce Castych uzivateli kratomu
nebyly ovlivnény konzumaci vice nez tii sklenic kratomové §t'avy denné. Dlouhodobé injekéni
podani mitragyninu vedla ke snizeni pohybové aktivity u mysi, zatimco jednorazové peroralni

podani kratomového extraktu nemélo vyrazné ucinky na kratkodobou pamét’. U methanolového
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extraktu z kratomu bylo uvedeno, ze mulze podpofit uceni, ale nemél zjevné ucinky

na konsolidaci dlouhodobé paméti [22-24].

Stimulacni ucinky jsou znamé tim, ze zlepSuji naladu, zvySuji energii, soustfedéni
a spolecenskost. V piipad¢ nizkych ddvek miize mitragynin piisobit jako stimulant, ktery
podporuje produktivitu a energii. Tento efekt je pravdépodobné zplisoben aktivaci opioidnich
receptori mu a delta a adrenergnich receptori v mozku. Studie provedend na hlodavcich
prokazala stimulacni u€inky mitragyninu. Potkani, kterym byl poddn mitragynin v rtiznych
davkach (10, 30 a 100 mg/kg télesné hmotnosti), vykazali zvySenou pohyblivost, coz naznacuje
jeho ucinek jako psychostimulantu. V této studii bylo také zjisténo, Ze niz$i davky mitragyninu
(10 a 30 mg/kg télesné hmotnosti) vykazovaly stimula¢ni u¢inky. Dale bylo zjiSténo, Ze oSetieni

mitragyninem potlacilo uvoliiovani dopaminu v mozku [5, 25].

1.6.2 Antidepresivivni ucinky

Mitragynin, indolovy alkaloid, vykazuje u¢inky podobné antidepresiviim. Studie provedené
na mySich naznacuji, Ze mitragynin vyrazné snizuje hladiny kortikosteronu, coz je spojeno
s hyperaktivitou hypothalamicko-hypofyzarni-adrenalni osy (HPA), ktera je markerem
deprese. Antidepresivni ucinky mitragyninu by mohly souviset s obnovenim hladin
monoaminovych neurotransmiterd, jako jsou serotonin, dopamin a noradrenalin, které hraji
klicovou roli v regulaci nalady a emoci. Dalsi studie zkoumaly u¢inky mitragyninu na zebrafish.
SniZeni produkce celkového kortizolu (podobného kortikosteronu) bylo pozorovano u téchto
zebrafishll oSetfenych mitragyninem, coZ naznacuje, Ze mitragynin by mohl mit potencial
jako antidepresivum. Mitragynin ovliviiuje centralni nervovy systém snizenim uvoliiovani
kortikotropinu (CRF), ktery je modulatorem endokrinni a stresové odpovédi. Tato interakce

s osou HPA by mohla pfispét k jeho antidepresivnim ucinkiim [5, 24].

Jednim z béZnych typl duSevnich onemocnéni je Uzkostnd porucha, kterda souvisi
s anxiolytickou aktivitou. Studie prokazaly, Ze podani mitragyninu, ktery plisobi jako agonista
opioidnich receptorti, vyvolava G¢inky podobné anxiolytikiim. Tento ucinek je zpusoben
interakci s dopaminergnimi, GABAergnimi a opioidergnimi systémy v mozku. Byla provedena
studie na krysach podrobenych testim v otevieném poli a na zvySeném labyrintu po podani
mitragyninu v davkach 10, 20 a 40 mg/kg télesné hmotnosti. Test oteviené¢ho pole byl znam
tim, Ze zavisi na vrozené tendenci krys prozkoumat neznadmy otevieny prostor komory, zatimco

test na zvySeném labyrintu zavisi na konfliktu mezi prozkoumanim a vyhybanim se zvySenému
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otevienému prostoru mezi krysami. Studie na krysach prokéazaly, Ze mitragynin sniZuje pocit

uzkosti a podporuje pocit klidu [5, 26].

1.6.3 Antioxida¢ni Gcinky

Kratom vykazuje antioxidacni ucinky, které jsou piedevSim pftipisovany polyfenolickym
latkdm, jako jsou flavonoidy a alkaloidy. Tyto ucinky byly hodnoceny pomoci testi
zachycovani volnych radikald (DPPH), ochrany lipidi DNA a prevence oxidace proteint
zpusobené kovem proti oxidaénimu stresu indukovanému peroxidem vodiku. Vysledky
naznacuji, ze vodné a methanolové extrakty z rliznych rostlin maji lepsi schopnost zachytavat
volné radikaly nez extrakty pomoci dichlormethanu nebo ethylacetdtu. Antioxidanty navic

vykazuji regulacni ucinek na exprese prozanétlivych cytokint [22, 27].

1.6.4 Sedativni Gcinky

Sedativni u¢inky mitragyninu byly studovdny na modelu hlodavci. Po uGstnim podéni
mitragyninu v ruznych davkach (20, 40, 80, 240 a 400 mg/kg télesné hmotnosti) byly
zaznamenany viditelné znamky neptiznivych udélosti a odchylek od normalniho chovani
hlodavcii. Mezi tyto znamky patfilo naruSeni motorickych funkei, ospalost, reakce na podnét,
abnormalni chovani, jako je zatinani svalii, a vyrazné zvySeni nebo snizeni dechové frekvence
oproti normalnimu stavu. Aplikace mitragyninu v davce 400 mg/kg zpiisobilo u péti ze Sesti
laboratornich zvitat pozorovatelné znamky sedativnich t€inku, které se projevovaly zménénym
motorickym chovanim, ospalosti a zhorSenim koordinace. Tyto ptiznaky byly pozorovany
v disledku akumulace dopaminu v mozku, coz vedlo k zvySeni pocitu relaxace a sniZeni
pohybové aktivity. Sedativni Gi¢inky mitragyninu byly také spojeny s jeho aktivitou na opioidni

receptory v mozku [5, 28].

1.6.5 Antibakterialni uc¢inky

Antioxidac¢ni vlastnosti kratomu jsou zajimavé a mohou pfinést rizné vyhody. Kratom obsahuje
mitragynin, coZ je jeho nejhojnéjsi alkaloid. Védecky vyzkum se zamétuje na jeho antioxidacéni
a protirakovinné U¢inky. Kratomové odridy jako Indo, Borneo a Bali maji nejvyssi obsah
mitragyninu, jejichZ Ginky jsou srovnatelné s ucinky zelené¢ho caje Kratom ma také
antibakterialni vlastnosti. Lipid A (LPS), slozka pfitomna v membran¢ nékterych bakterii, muze
zpisobit zanétlivou reakci v téle. Kratom muze ovlivnit odpovéd imunitniho systému
na bakteridlni infekce. Methanolovy extrakt kratomu ma vysoky obsah fenolickych

a flavonoidnich sloucenin a prokazal antioxida¢ni a antibakteridlni ucinky. Je zajimavé,

ze epikatechin, nachazejici se v kratomu, ptisobi proti bakteriim H. pylori, které jsou spojeny
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s neurologickymi poruchami. Vyzkum v této oblasti muize piinést dalSi poznatky

o potencidlnich 1écebnych vlastnostech kratomu [22, 27].

1.6.6 U¢inky na gastrointestinalni trakt

Bidirekcionalni osa stievo-mozek spojuje travici systém a mozek, usnadiiuje komunikaci mezi
zaludkem a centralnim nervovym systémem a ovliviiuje rizné fyziologické procesy, nalady
a chovani. Tato spojeni zahrnuji neuronalni drahy, neurotransmitery, hormony, imunitni reakce
a stfevni mikrobiom, zdiirazitujici vyznam zdravi stfev pro obecnou funkci mozku a dusevni
pohodu. Potkani léceni extraktem kratomu prokézali okamzité a dlouhodobé snizeni piijmu
potravy a vody, stejné jako mensi tendenci k piibirani na vaze. Methanolicky extrakt kratomu
také ukazal antidiarreické vyhody tim, Ze snizoval frekvenci defekace (jinymi slovy, kratom
muze pomoci snizit pocet ptipadi prijmu nebo fidké stolice) a hmotnost vykali u potkani
s prijmem vyvolanym ricinovym olejem. Nicméné, protoze piedlécba naloxonem neovlivnila
frekvenci stolice, opakované podani extraktu nezplsobilo Zzadnou zietelnou zménu
v intestindlnim tranzitu a tekuting. Excitani a inhibi¢ni impulsy z enterického nervového
systtmu jsou hlavnimi mechanismy, kterymi je regulovdna motilita tenkého stfeva.
Jelikoz parasympaticka a sympaticka vlakna piimo spojuji centralni nervovy systém s travicim
traktem a mistni nervovy systém s gastrointestinalnimi hormony, extrakt kratomu mtize mit vliv
na drahy jiné nez opioidni receptory. Podani mitragyninu do ¢tvrtého komorového mozku
anestezovanym potkaniim zpusobilo davkové zavislou inhibici stimulované sekrece zalude¢ni
kyseliny 2-deoxy-d-glukdzou, ptestoze jeho uinky byly obraceny naloxonem, coz naznacuje
zapojeni opioidnich receptorti. Kromé& toho, ze ma vliv na anorexii a ubytek hmotnosti,
mitragynin ma také pfimy inhibi¢ni u¢inek na neurony v lateralnim hypothalamu. Kromé& toho

subkutanni podani 7-HMG myS$im inhibovalo jejich stievni tranzit [22, 29].

1.7 Zdravotni rizika v disledku uzivani kratomu
Rlzné organové systémy jsou ohrozeny moznym posSkozenim v disledku uzivani kratomu.
Nekolik studii popisuje Skalu toxickych ucinkt napf. hepatotoxicitu, kardiotoxicitu. Dale

takénezadouci u€inky veetné kieci a kdmatu, poskozeni plic, poSkozeni ledvin [1, 5, 30].

Jentsch a kol. (kol. 2024) také potvrdili chronické kognitivni postizeni u téch, ktefi uzivaji
kratom dlouhodobé. V nekterych ptipadech byla také zjisténa souvislost mezi toxicitou kratomu
a umrtim. Je také dilezité¢ si uvédomit, Ze kratom je neregulovand latka, takze moZnost

manipulace s ni ji miiZe ¢init potencialné nebezpecnou [1].
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Téhotné zeny, které uzivaji kratom, maji zvySené riziko, Ze si jejich novorozenci vyvinou
neonatalni abstinen¢ni syndrom (NAS). Jedna se o vazny stav, ktery postihuje novorozence.
Ptiznaky zahrnuji prijem, nadmérny pla¢, poruchy sani, zbarveni kize, problémy s krmenim,

rychlé dychani, potize se spankem a dalsi [1].

Studie také naznacily, Ze sam kratom muize je navykovy s Castymi ptiznaky abstinence. Mén¢
vazné nezadouci ucinky zahrnuji hyperpigmentaci kiize, zacpu, ubytek hmotnosti, nespavost,
xerostomii €i ztratu libida. V ptipadech, kdy byl kratom jedinou latkou, pfiznaky zahrnovaly
neklid nebo podrazdénost (23 %), tachykardii (21 %), nauzeu (15 %), ospalost/letargii (14 %),
zvraceni (13,2 %), zmatek (11 %), hypertenze (10 %) a kiece (10 %) [1, 9, 31].

1.8 Vliv na imunitni systém

Studie provedend Shaikem Mossadeqem a kolegy v roce 2009 pfinesla zajimavé poznatky
o imunostimula¢nim potencidlu extraktu z M. speciosa. Tento extrakt vykazuje schopnost
potlacovat uvolnovani prozanétlivych mediatort a zlepSovani cévni permeability, coz
naznacuje jeho schopnost posilovat imunitni systém a podporovat procesy hojeni tkani. Tato
studie poskytla dilezit¢ informace o mozném terapeutickém vyuziti kratomu v [écbé
zanétlivych stavii. V Thajsku probéhla prvni farmakokineticka studie u lidi, kterd objasnila
farmakokinetiku mitragyninu, hlavni ¢inné latky kratomu. Vysledky naznacuji, Ze mitragynin
ma linedrni farmakokinetiku, coZz znamend, ze jeho eliminace z t¢la mize probihat relativné
snadno bez nutnosti invazivnich metod v ptipadé toxicity. Tento fakt podporuje mozné vyuZiti

M. speciosa jako alternativy k opioidim pfi 1écbé€ bolesti, s mensim rizikem toxicit [32].

Kratom rovnéz prokazal schopnost inhibovat uvoliiovani prozanétlivych mediatord, jako jsou
NF-«B, interleukiny a cytokiny. Tyto mediatory jsou kli¢ové pro regulaci zanétlivych reakci
v téle, a jejich inhibice miiZze vést k potlaceni zanétlivych procest, coz je dileZité pii 1écbé

ruznych zanétlivych onemocnéni [22, 27].

Dalsi studie se zaméfily na imunomodula¢ni G€inky methanolového extraktu z M. speciosa
(MSME) na makrofagy. Makrofagy jsou typy bilych krvinek, které maji klicovou roli
v imunitni odpovédi téla. Vysledky téchto studii naznacuji, z2 MSME ma potencidl ovlivnit
imunitni odpovédi téla tim, Ze snizuje hladiny prozanétlivych mediatorti a moduluje aktivitu
makrofagl. Tento imunomodulaéni efekt mize byt klicovy pro terapeutické aplikace MSME
pfi 1é€bé stavi spojenych s chronickym zanétem a poskozenim tkani. Zavéry studii naznacuji,

ze MSME ma potencidl jako protizanétlivy a imunosupresivni prostfedek. Bude ale nutné
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provést dalsi vyzkumy a klinické studie pro potvrzeni téchto poznatkd a potvrzeni mozného

terapeutického vyuziti extraktu z M. speciosa [33, 34].
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2 MARIHUANA

Marihuana, zndma také jako konopi, je rostlina pivodem z Asie, ktera je zndma pro své
psychoaktivni ucinky. Jeji hlavni aktivni slozkou je tetrahydrokanabinol (THC), ktery ma
vyrazny vliv na centralni nervovy systém. Marihuana se Casto uziva pro své relaxacni,
povzbuzujici nebo 1écebné ucinky. Lidé ji mohou konzumovat riznymi zptisoby a v rtiznych
formach, véetné kouteni, pareni nebo pfipravy potravin s obsahem THC. V mnoha zemich je
marihuana legdlni a je pouzivana k rekreacnim nebo 1é¢ebnym uceliim, zatimco v jinych je jeji

uzivani stale ilegalni a podléha pfisnym zakontim [35, 36].

Rekreacni uzivani marihuany je jednoduse pouziti této latky pro zabavu nebo relaxaci, namisto
jeji lékarské aplikace. Lidé mohou pouZzivat marihuanu k odpocinku, uvolnéni stresu, zlepsSeni
nalady nebo zvySeni zdjmu o rizné aktivity, jako je poslech hudby, sledovani filmi nebo

rozhovor s prateli [37, 38].

2.1 Botanicky pivod marihuany
Konopi je botanicky nazev rodu v ramci celedi Cannabaceae, stejné rostlinné rodiny

jako chmel. Rod zahrnuje tii druhy, C. sativa, C. ruderalis a C. indica [39].

Cannabis sativa (viz. obrazek 7), znamy také jako konopi seté, je jednim z nejrozsirené;Sich
druhii konopi. Zahrnuje dva odlisné poddruhy (subspecies): ,,Cannabis sativa ss. Spontanea™,
konopi plané, které je charakterizovano nizkym, silnym stonkem, malymi listy a drobnymi
plody; urceno je jako jednolety plevel vhodny k samostatnému vysevu a ,,Cannabis sativa ssp.
Culta*, konopi kulturni, ktery mé vétsi stonky, vétsi listy 1 semena a dosahuje vyssiho vzristu

nez konopi plané [35, 40].

Cannabis ruderalis, znamy také jako konopi rumiStni, obsahuje stfedné¢ vysoké mnozstvi
psychoaktivnich latek. Je charakteristicky svym malym vzriistem, pfiblizn¢ 60 cm, slabym

vlaknitym stonkem a velkymi listy [35, 40].

Cannabis indica, znamy také jako konopi indické, se péstuje prevazné v Indii, Syrii, Iranu
aseverni Africe pro vyrobu haSiSe z THC obsaZzenych v pryskyfici sami€ich kvétenstvi.

Dosahuje vySky 1,5 m a je bohaté na kvétenstvi a semena [35, 40].

Nicméng, tyto tii druhy se kiizi a hranice mezi nimi jsou nejasné, proto bylo navrZzeno uznat

pouze jeden druh konopi, C. sativa [36].
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Obrazek 7 Rostliny konopi a samici kvet. Prevzato z: [36]

Vétsina rostlin produkuje sam¢i reprodukéni prvky (pyl) a sami¢i bunky (vajicka) na stejném
jedinci. Konopi seté patii mezi malou mensinu rostlin, které nasleduji reprodukéni vzor zvirat
spiSe nez rostlin. VéEtSina populaci je rozd€lena na rostliny nesouci pouze samici kvéty
nebo pouze samc¢i kvéty. Samci rostliny jsou nazyvany "staminatni", podle zakladnich
muzskych kvétnich organti, které jsou tyCinky, zatimco samici rostliny jsou nazyvany
"pistilatni”, podle zdkladnich Zenskych kvétnich organt, které jsou pestiky, organy obsahujici
vajicka. Sam¢i rostliny umiraji po rozptyleni pylu, zatimco samici rostliny pietrvavaji poté,

co jsou jejich kvéty opyleny, dozravaji a rozptyluji semena, dokud nejsou zni¢eny mrazem [35].

2.2 Historie pouziti marihuany

Pted kiest’anskou érou bylo konopi (Cannabis Sativa) jednou z nejstarSich rostlin péstovanych
&lovékem. Prvni dikazy o jeho uzivani pochazeji z Ciny kolem roku 4 000 pf. n. L, kde se
pouzivalo na vyrobu vlaken pro provazky, textilie, a dokonce i papir. Semena konopi byla také
soucasti ¢inske stravy a byla pouzivana k 1é€ebnym tceliim. V prvnim stoleti pt. n. 1. byla jeho
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lécebna pouziti zdokumentovéana v nejstarsi ¢inské farmakopeji. Béhem kiest'anské éry ¢insky
chirurg Hua T'o vyuzival konopi k anestezii béhem chirurgickych operaci. I kdyz se konopi
pouzivalo hlavné jako 1€k, existuji zminky o jeho psychoaktivnim uzivani, které bylo
pravdépodobné spojovano s §amanismem. Ackoliv se $amanismus postupné omezoval v Cing,
u severnich kocovnych kmenl prispél k rozsifeni konopi ve Stiedni a Zapadni Asii

a v Indii [41].

Marihuana byla pouzivana k 1é¢bé riznych zdravotnich problémii, jako je bolest, revmatismus
a maldrie. V Indii bylo konopi povazovano za posvatnou rostlinu a hralo dilezitou roli
v nabozenskych a ritualnich obfadech, pficemz byla zminéna ve starovékych hinduistickych
textech, jako jsou Védy. Ve starovékém Egypté byla marihuana také vyuzivana k 1écebnym
celtm, jak dokladaji papyry z druhého tisicileti pf. n. 1. Rekové a Rimané rovnéz pouzivali
konopi jako 1€k na bolest a zanéty. V islamském svété se marihuana rozsitila v 9. stoleti a byla
pouzivana jak pro své lécebné vlastnosti, tak i pro rekreacni ucely. Evropané se seznamili
s marihuanou prostiednictvim kontaktd s arabskymi kulturami béhem stfedovéku a novovéku,
coz vedlo k jejimu S$ifeni do Nového svéta b&hem kolonidlnich vyprav. Celkové vzato,
marihuana ma dlouhou a rozmanitou historii pouziti, ktera zahrnuje medicinu, spiritualitu

i rekreaci [41, 42].

Do té doby bylo konopi v Evropé zndmo pfedevsim jako zdroj vldken pro provazy a textilie.

V té dobé& nebyl rozdil mezi 1é€ebnym a rekreacnim uzivanim zcela jasny [42].

2.3 Chemické sloZeni marihuany a vlastnosti jednotlivych slozek

C. sativa je charakterizovana slozitymi chemickymi slozkami vcetné terpent, sacharidu,
mastnych kyselin a jejich ester, amidli, amint, fytosteroll, fenolickych sloucenin
a specifickych sloucenin této rostliny, a to kanabinoidy, nebo pfesnéji fytokanabinoidy.
Existuje vice nez 100 riiznych fytokanabinoidi, které jsou prevazné produkovany v trichomech
rostoucich na samicich kvétenstvich konopi. Nicméné, mezi pfistupy ke konopi se profil
a mnoZzstvi specifickych fytokanabinoidii mohou enormné lisit. Pro zrcadleni této variace bylo
navrzeno klasifikovat kmeny konopi podle jejich chemickych fenotypi do "chemotypd"

s odlisnymi profily kanabinoidu [36, 43].

Kanabinoidy jsou produkovany epidermalnimi Zlazami na listech (zejména na hornich),
stoncich a listeny, které podporuji kvéty rostliny marihuany (viz. obrazek 7). I kdyZ samotny
kvét nemd epidermdlni Z7ldzy, ma nejvyssi obsah kanabinoidii kdekoli na rostling,

pravdépodobné kvili akumulaci pryskytice vylu¢ované podpirnou listenou (malym listovitym
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castem pod kvétem). Mnozstvi kanabinoidl a jejich relativni hojnost v rostliné marihuany se

li$1 v zavislosti na podminkach ristu, véetné vlhkosti, teploty a zivin v pad¢ [44].

Kanabinoidy jsou meroterpenoidy (konkrétné C21 nebo C22 terpenofenolické slouceniny),
ziskané z alkylace alkylresorcinolu s monoterpenovou jednotkou. Jsou hlavné syntetizovany
v zlazovitych trichomech, které jsou bohatsi v samicich kvétenstvich. Bylo izolovano
a charakterizovano vice nez 100 kanabinoidl, které byly rozdéleny do 11 chemickych tiid.
Obvykle nejhojnéji pritomné kanabinoidy ve variantach rostlin uréenych k uzivani jsou
A9-tetrahydrokanabinova kyselina (A9-THCA) a A9-THC (viz. obrazek 9), zatimco rostliny
urcené k vyrobé textilnich vlaken obsahuji hlavné kanabinoidové kyseliny, jako je kyselina
kanabidiolovda (CBDA) a kyselina kanabigerolova (CBGA), nasledované jejich
dekarboxylovanymi formami, konkrétné¢ kanabidiol (CBD) a kanabigerol (CBG). DalSimi
minoritnimi kanabinoidy jsou kyselina kanabichromenova (CBCA), kanabichromen (CBC),
kanabinolova kyselina (CBNA) a kanabinol (CBN), pficemz posledni dva jsou oxida¢nimi
degrada¢nimi produkty A9-THCA a A9-THC, které se nachazeji v postarsi
marihuang [40, 45, 46].
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Obrazek 8 Chemické struktury hlavnich kanabinoidii pritomnych v rostliné Cannabis sativa. Prevzato z: [45]
Rizné kanabinoidy maji rtizné G¢inky a vlastnosti. A9-Tetrahydrokanabinol (THC) je znamy
pro své psychoaktivni uc¢inky a je hlavni slozkou marihuany, vaze se na kanabinoidni receptory
v mozku a vyvolava euforii a zmény vnimani. Tetrahydrokanabinolova kyselina (THCA)
jeptedchidcem THC a ve formé THCA je pifitomna v rostling, ale pfi vystaveni teplu se

pfeménuje na THC (viz. obrazek 10), coz je aktivni forma. Kanabinol (CBN) je produkt
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degradace THC, ma mirné psychoaktivni G¢inky a je zndmy svym sedativnhim ucinkem.
Kanabidiol (CBD) je nejvice studovany kanabinoid, nemé psychoaktivni u¢inky a spojuje se
s léCebnymi vlastnostmi, jako je uleva od bolesti, sniZzeni tzkosti a protizanétlivé Ucinky.
Kanabigerol (CBG) je pfedchidcem THC, CBD a dalSich kanabinoidi, mé& potencial jako
1é¢ivo, ale jeho vyzkum je stale v rané fazi. Kanabichromen (CBC) nemé psychoaktivni G¢inky
a spojuje se s protizdnétlivymi a analgetickymi ucinky. Kanabidivarin (CBDV) je strukturalné
podobny CBD, ale jeho ucinky jsou stale zkoumany. Kazdy z téchto kanabinoidu pfedstavuje

zajimavy potencial pro 1écbu a vyzkum v oblasti 1é¢ivého vyuziti konopi [47].
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Can n_ah inol A Tetra hydrocannabinol

Obrazek 9 Chemické struktury hlavnich kanabinoidii pritomnych v konopi setém. Zkratky: A = ohrev; ox = oxidace, is =
izomerizace. Prevzato z:[46]

Fytokanabinoidy jsou biosyntetizovany ve formé karboxylatu a pifi vyssi teplot¢ mohou
podléhat dekarboxylaci. THC je hlavni a neju¢innéjsi psychoaktivni slou¢eninou v konopi,
ktera je zodpovédna za omamny uCinek pfi konzumaci. Ma 1 lé€ebny ulinek, zejména
antiemeticky a protizanétlivy, vedle schopnosti sniZzovat neuropatickou a chronickou bolest.
Utinnost produktii konopi je uréena jejich obsahem THC. A9-tetrahydrokanabinol-4-kyselina
(THCA) je kyselym prekurzorem THC a hlavni sloZzkou konopi uréeného k uzivani jako droga.

THCA prochazi dekarboxylaci na THC teplem pfi spalovani béhem koufeni. Na druhou stranu,
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CBD je neomamnym izomerem THC bez psychotropnich u¢inkl, ale vykazuje rizné

farmakologické ucinky, jako je kontrola bolesti a spasticity [45, 47].

Kanabinoidy jsou metabolizovany v jatrech. Hlavnim metabolitem je 11-hydroxy-THC, ktery
je mozna ucinngjs$i nez samotné THC a mize byt zodpovédny za nekteré ti€inky konopi. Je
znamo vice nez 20 dalSich metaboliti, z nichz nékteré jsou psychoaktivni a vS§echny maji dlouhé
polocasy rozkladu nékolika dnti. Metabolity jsou ¢astecné vylu€ovany moci (25 %), ale hlavné

do stteva (65 %), odkud jsou zpétné€ absorbovany, coz dale prodluzuje jejich ucinky [47, 48].

2.4 Zpusoby konzumace marihuany

Inhalace (koufeni a vaporizace) je tradicni zptisob uzivani marihuany, ktery zahrnuje cigarety
(jointy), dymky nebo bongy. Koufeni umoziuje rychlé vstiebavani THC
(tetrahydrocannabinolu) do krevniho ob&hu pies plice, coz vede k rychlému nastupu ucink.
Dalsi metodou inhalace je vaporizace, pii které se marihuana ohiivéa na teplotu, pii které¢ se
uvolnuji uéinné latky (THC a CBD) ve formé¢ pary, aniz by doslo ke spalovani materilu.
Vaporizace je povazovana za mén¢ Skodlivou nez koufeni, protoze produkuje méné toxickych

latek [49, 50].

Peroralni konzumace zahrnuje uzivani marihuany ve formé pozivatin a tinktur nebo oleja.
Pozivatiny mohou byt rtizné potraviny a napoje, jako jsou suSenky, bonbony, napoje
nebo maslo. Uginky po peroralnim poziti nastupuji pomaleji (obvykle 30 minut az 2 hodiny),
ale trvaji déle ve srovnani s inhalaci. Tinktury a oleje jsou koncentrované vytazky marihuany,
které¢ se obvykle uzivaji sublingvalné (pod jazykem). Oleje mohou byt také konzumovany

samostatn¢ nebo ptidavany do jidla [49, 51].

Transdermalni aplikace zahrnuje aplikaci marihuany na pokoZku ve form¢ néaplasti nebo krémd.
Tato metoda umoznuje postupné uvoliiovani aktivnich latek do krevniho obé&hu a je vyuzivdna

zejména pro lécebné tcely, naptiklad pii bolestech nebo zanétech [50, 52].

2.5 THC a CBD

A9-tetrahydrocannabinol (THC) a kanabidiol (CBD), jsou produkovany stejnou rostlinou
Cannabis a maji podobné chemické struktury, ale vyrazné se 1i§i v mechanismech ucinku
avlivu na funkci nervové soustavy. Oba, THC 1 CBD, vykazuji slibné terapeutické

vlastnosti [53].
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2.5.1 A9-tetrahydrocannabinol (THC)

A9-tetrahydrocannabinol, bézné znamy jako THC, je hlavni psychoaktivni slozkou nalezenou
v rostliné Cannabis. THC je zodpovédné za vétSinu psychotropnich ucinkit spojenych
s uzivanim marihuany. Tato latka se vyskytuje ve vSech druzich marihuany, pficemz jeji

koncentrace se muize liSit podle odrtidy a zptisobu péstovani rostliny [53, 54].

THC ma chemickou strukturu podobnou endokanabinoidiim, coz jsou pfirozené chemickeé latky
v mozku, jez se vazou na kanabinoidni receptory. NejvyznamnéjSimi receptory jsou CBI1
a CB2. CBI1 receptory se nachézeji pfevazné¢ v mozku a centralni nervové soustavé, zatimco

CB2 receptory se vyskytuji hlavné v perifernich tkénich a imunitnim systému [53, 54].

THC piedevsim piisobi prostiednictvim vazby na CB1 receptory v mozku, coz vede ke zménadm
v neurotransmisi. Tyto zmény jsou odpovédné za euforii, zménéné smyslové vnimani, zmény

nalady a dalsi psychotropni G¢inky [53, 54].

2.5.2 Cannabidiol (CBD)

Kanabidiol, znamy jako CBD, je dalsi vyznamna sloZka nalezend v rostlin¢ Cannabis. Na rozdil
od THC neni CBD psychoaktivni a neprovokuje euforii. CBD se stal popularnim diky svym
potencidlnim terapeutickym ucinkiim a je ¢asto pouzivano v lékaiskych a wellness produktech.
CBD ma podobnou chemickou strukturu jako endokanabinoidy, ale ptisobi odlisné nez THC.
CBD ma nizkou afinitu k CB1 a CB2 receptoriim. Misto toho ovliviiuje jiné receptory a signalni

dréhy v téle, véetné serotoninovych (5-HT1A) a vanilloidnich receptori (TRPV) [53, 54].

Z farmaceutického hlediska je CBD jednou z nejcennéjSich neomamnych sloucenin, protoze
prokdzalo vysokou antioxidaéni a protizanétlivou aktivitu, spolu s antibiotickymi,
neuroprotektivnimi, anxiolytickymi a antikonvulzivnimi vlastnostmi. Diky své absenci
psychoaktivity je CBD jednou z nejzajimavéjSich slouCenin s mnoha hlaSenymi
farmakologickymi  ucinky v riznych modelech patologii, vcetné¢ zéanétlivych
a neurodegenerativnich onemocnéni, epilepsie, autoimunitnich poruch jako je roztrouSena
skler6za, artritida, schizofrenie a rakovina. CBD je antagonistou CB1 receptorti pii nizkych
koncentracich v pfitomnosti A9-THC, ¢imZz podporuje své regulacni vlastnosti vici

neptiznivym ucinkiim A9-THC, jako je tachykardie, uzkost, sedace a hlad [46, 55].

Studie zamétfené na neomamné kanabinoidy prokdzaly, Ze CBD ma vyznamné pifinosy pii 1écbé
riznych zanétlivych onemocnéni, vcetné stfevnich chorob (jako je Crohnova choroba

a ulcerdzni kolitida), neurologickych onemocnéni (jako je Parkinsonova a Alzheimerova
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choroba) a Siroké Skdly zanétlivych koznich onemocnéni (jako je atopicky ekzém

a psoriaza) [46].

V 1é¢bé rakoviny byly u CBD prokdzany antiproliferativni a proapoptotické ucinky, coz
naznacuje jeho schopnost modulovat tumorigenezi u riiznych typt rakoviny, véetné rakoviny

prsu, plic, tlustého stfeva, mozku a dalSich [46].

2.6 U¢inky marihuany
Doposud byly identifikovany dva podtypy kanabinoidnich receptorti. Kanabinoidni receptor
v mozku je protein oznacovany jako CBI1. Periferni receptor (mimo nervovy systém), CB2, je

L4

nejhojnéjsi na bunikach imunitniho systému a obvykle se v mozku nenachézi [44].

Mnoho psychoaktivnich u¢inkii A9-THC je zprostiedkovano receptory CBI1, zatimco
neomamné kanabinoidy, jako je CBD, maji nizkou afinitu k obéma receptorim CB1 a CB2.
Interakce s receptory CB1 je zodpovédna za analgeticky ucinek A9-THC, diky jejich tloze pfi
prenosu informace v rtiznych tkanich. Receptory CB2 jsou siln€ exprimovany v nékterych
buitkach imunitniho systému a piedpoklada se, Ze maji roli ve funkci imunitnich buné€k, coz
vysvétluje imunomodulacéni vlastnosti A9-THC. Receptory CB2 jsou také povaZovany

za zapojené do neuroinflamace, aterosklerdzy a remodelace kosti [46, 56].

Konopi ovliviiuje témét kazdy systém téla. Kombinuje mnoho vlastnosti alkoholu,
tranquilizéri, opiati a halucinogenil; je anxiolytické, sedativni, analgetické, psychedelické;
stimuluje chut’ k jidlu a m& mnoho systémovych u¢inka. Navic je jeho akutni toxicita extrémné

nizka: nebyly hlaSeny Zadné umrti pfimo zptisobené akutnim uzivanim konopi [48].

2.6.1 U¢inek na psychicky stav

Hlavni charakteristikou rekrea¢niho uzivani konopi je vytvareni euforizujiciho ti€¢inku nebo se
citit "high". Slovo "high" v kontextu marihuany se pouZziva k popisu stavu euforie a zménéného
vnimani, ktery €lovek zaZiva po jejim uziti. Byt "high" znamenda pocit uvolnéni, veselosti
anckdy i1 zvySené citlivosti na smysly. Tento stav mize byt vyvolana davkami THC jiz od
2,5 mg v bylinné cigareté a zahrnuje pocit intoxikace, s poklesem Uzkosti, bd€losti, deprese
a napéti a zvysenou spoleCenskosti (pokud se uziva v ptatelském prostredi). Vyska nastupuje
béhem nékolika minut po koufeni a poté dosahuje plateau trvajici 2 hodiny nebo déle,
v zavislosti na davce. Neni piekvapenim, Ze pievazujicim divodem uZivani konopi, ktery
uvadéji rekreacni uzivatelé, je jednoduSe "potéSeni". Nicméné, konopi muze také vyvolat

dysforické reakce, v¢etné silné tizkosti a paniky, paranoia a psychézy. Tyto reakce jsou zavislé
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na ddvce a Castéj$Si u uzivateld s malo zkuSenostmi, uzkostnych jedinci a psychicky

zranitelnych osobach [48, 57].

2.6.2 Uéinek na pamét’ a vnimani

Jednim z hlavnich G¢inki marihuany je naruseni kratkodobé paméti, coz souvisi s hojnosti CB1
receptort v hipokampu, klicové oblasti pro pamét. THC snizuje neuronovou aktivitu
v hipokampu a jeho vstupech, coz pfipomina docasnou 1€zi této oblasti. Kanabinoidy in vitro
blokuji bunécéné procesy spojené s tvorbou paméti a inhibuji uvolilovani neurotransmitert, jako
jsou acetylcholin, noradrenalin a glutamat, ¢cimz blokuji pfenos informaci jak do hipokampu,

tak v jeho ramci [44].

Konopi vyvolava zmény ve vnimani. Barvy se mohou zdat syt&jsi, hudba zivéjsi, emoce
vyrazngj$i a smyslupInéjsi. Prostorové vniméani je zkresleno a vnimani ¢asu je naruSeno tak, ze
se zd4, Ze Cas b&zi rychleji nez na hodinkach. Halucinace mohou nastat pfi vysokych davkach.

[48, 57].

2.6.3 Utinky na kognici a psychomotoricky vykon

Neni prekvapenim, Ze konopi ovliviiuje kognitivni a psychomotoricky vykon. Uginky jsou
podobné tém, které zptisobuje alkohol a benzodiazepiny, a zahrnuji zpomaleni reak¢niho Casu,
motorickou nekoordinaci, specifické defekty ve kratkodobé paméti, obtize se soustiedénim,
a zejména omezeni pfi slozitych ukolech, které vyzaduji délenou pozornost. Uginky jsou
zavislé na davce, ale lze je prokazat i po relativné malych davkach (5-10 mg THC v jointu),
1u zkusenych uzivateld konopi, a byly potvrzeny v mnoha studiich pi1 Siroké Skale
neurokognitivnich a psychomotorickych testti. Tyto ucinky se scitaji s ucinky dalSich

depresantii centralniho nervového systému [44, 48, 58].

2.6.4 Utinky na hormonalni systém a plodnost

Muzi a Zeny v reprodukénim véku jsou nejcastéj$imi uZivateli konopi, a proto je vliv konopi
na plodnost a reprodukéni systém zvlaSt¢ dilezity. Kanabinoidy, vcetné¢ THC, mayji
antiandrogenni u¢inky a ovliviiuji osu hypotalamus-hypofyza-nadledviny (HPA). Studie
ukazuji, ze konopi miize u muzii vést k atrofii varlat, snizenému libidu a sexualni funkci, ackoliv
tyto u€inky nejsou vzdy pozorovany u lidi. Konopi ovliviiuje pocet a kvalitu spermii, zatimco
jeho u¢inky na hladiny testosteronu a dal§ich hormont jsou nejasné. U Zen miize konopi
zpusobit oxidacni stres a poSkozeni reprodukéniho systému, sniZzeni produkce estrogenu

a progesteronu, coZz miiZze vést k anovulaénimu menstruacnimu cyklu a snizené plodnosti.
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Nicmén¢, ucinky konopi na zZenské hormony a menstruaéni cyklus nejsou plné

prozkoumany [45, 59].

2.6.5 Udinky na kardiovaskularni systém

Kanabinoidy vyvolavaji davkou zavislou tachykardii, kterd mutze dosahovat rychlosti az
160 uder za minutu nebo vice, ackoliv s chronickym uzivanim se vyviji tolerance. Existuje
také Siroka vasodilatace a z€ervenani spojivek, coz je charakteristicky znak uzivani konopi.
Muze se vyskytnout posturalni hypotenze a omdleni. Tyto a dalsi kardiovaskularni u¢inky
mohou ptedstavovat riziko pro jedince s pfedchozi kardialni chorobou a bylo hldseno nékolik

pripadt akutnich, nékdy i fatalnich srde¢nich incident u mladych kutrakt konopi [45, 48].

2.6.6 Utinky na respiraé¢ni systém

Kouf z bylinnych ptipravki konopi obsahuje vSechny stejné slozky (kromé nikotinu) jako kout
z tabédku, véetn¢ oxidu uhelnatého, bronchidlnich drazdivin, inicidtorti nadorti (mutagent),
nadorovych promoterti a karcinogenti. Dehet z konopné cigarety obsahuje vyssi koncentrace
benzanthracenti a benzpyrent, coz jsou oba karcinogeny nez kouf z tabadku. Bylo odhadnuto,
ze koufeni konopné cigarety zplsobuje pfiblizné pétindsobné zvySeni koncentrace
karboxyhemoglobinu, trojndsobné mnozstvi inhalovaného dehtu a zadrzeni o tfetinu vice dehtu
v dychacich cestdch nez koufeni tabakové cigarety. Toto je pfevazné zpusobeno tim, jak je
konopny joint koufen, s hlubokym a prodlouzenym nadechem a bez filtru. Kromé toho ma
konopi vyssi teplotu hoteni nez tabak. Chronické kouteni konopi je spojeno s bronchitidou
a emfyzémem. Bylo spocitano, Ze kouteni 3-4 konopnych cigaret denné je spojeno se stejnymi
projevy akutni a chronické bronchitidy a stejnym stupném poskozeni bronchiélni sliznice jako

kouteni 20 nebo vice tabadkovych cigaret denné [45, 48, 60].

2.7 Zdravotni rizika

Akutni uZivani marihuany je spojeno s poruchami uceni, paméti, pozornosti a motorické
koordinace. Tyto ucinky jsou casto ovlivnény zplsobem podani. Marihuana aktivuje CBI
receptory v mozku, coz zpusobuje ,,opojeni“. Akutni uzivani marihuany mize také ovlivnit
vykonné funkce, coz mize vést k riskantnimu rozhodovani. Marihuana mtize vyvolat pocity
uzkosti a paranoie a muze zpusobit psychozu. Pfedavkovani je ¢asto diisledkem nedostatecného

vzdélani o davkovani a dob¢€ nastupu ucinkt jedlych produkta [49, 61].

Dlouhodobé uzivani marihuany je spojeno s vySSim rizikem kognitivnich problémii,
psychiatrickych onemocnéni a zévislosti. U pravidelnych uZivatel jsou pozorovany deficity

ve funkcich Celniho laloku, které jsou vyrazné€j$i u mladych uzivateld. Studie ukazuji, Ze
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adolescenti, kteti zacnou marihuanu uzivat diive, maji vyssi riziko vyvojovych neurologickych
abnormalit, a dlouhodobé uzivani marihuany je spojeno se zvySenym rizikem depresivnich
poruch a sebevrazednych myslenek. Navic je chronické uzivani marihuany spojeno s rozvojem
psychickych poruch, vCetné zavislosti na konopi, uzkostnych poruch, deprese a v nékterych
ptipadech i schizofrenie, zvlasté u jedinct s genetickou predispozici. Studie naznacuji, ze

uzivani marihuany v dospivani miize negativné ovlivnit kognitivni funkce a snizit IQ [37, 61].

Nepiimé ucinky marihuany zahrnuji vliv na okoli uzivateld. Druhotny koutf marihuany mize
mit podobné Uc¢inky jako pfimé uzivani. Uzivani marihuany té¢hotnymi Zenami je spojeno

s negativnimi dopady na plod, naptiklad pfed¢asnym porodem [61].

Daéle se u dlouhodobych kazdodennich uzivateli konopi objevuje fyzickd zavislost, ktera se
projevuje abstinen¢nimi pfiznaky. Ty zahrnuji podrazdénost, neklid, izkost, poruchy spanku,
zmény chuti k jidlu, bolesti bficha a dal§i somatické ptiznaky, které v nékterych piipadech

vedou pacienty k obnoveni uzivani drogy [48].

2.8 Vliv na imunitni systém

Endokanabinoidni systém hraje klicovou roli v regulaci imunitniho systému a imunitni
odpovédi. Jeho slozky, jako jsou THC a CBD, ovliviiyji imunitni buiiky prostfednictvim
receptori CB1 a CB2, které jsou pfitomné na rtiznych typech imunitnich bunék, vcetné
T-bunék, B-bunék, makrofagh a dendritickych bunék. Tyto receptory mohou potlacovat
zanétlivé reakce a podporovat imunosupresivni funkce bunék, coz naznacuje jejich potencial

v modulaci imunitni odpovédi [44, 62, 63].

Stimulace T-bunék miize zvysit expresi receptori CB1 a CB2, coz vede k inhibici aktivace
T-bunék a sniZzeni produkce zanétlivych cytokint, jako je IL-2. To je zvlasté dilezité v kontextu
nemoci. Endokanabinoidni systém také ovlivituje funkci B-bunék, kdyz latky jako anandamid

a 2-AG moduluji zanétlivé procesy [44, 62, 64].

Vyzkumy ukazuji, ze THC mtize mit pfimy vliv na potlaceni imunitni odpovédi, coz mize byt
vyuzito pii 1écb€ autoimunitnich onemocnéni, jako je roztrouSend skler6za a lupus. THC
interaguje s CB2 receptory na imunitnich buinikdch, coz vede ke sniZeni produkce

prozanétlivych cytokinil a potlaceni imunitnich reakci [65, 66].

Na druhé strané, CBD, druhd hlavni slozka marihuany, vykazuje odlisné imunomodulaéni

vlastnosti. Studie ukazuji, Ze CBD miize inhibovat produkci TNF-a a IFN-y, coz jsou klicové
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cytokiny v zanétlivych procesech. CBD také zvySuje apoptézu aktivovanych T-bunék, coz

muze byt prospésné pii 1é€bé zanétlivych onemocnéni [67, 68].

V kontextu 1é¢by na béazi kanabinoidl je dilezit¢ brat v uvahu jejich imunomodulacni
vlastnosti. Studie naznacuji, ze aktivace CB2 receptorii mize snizit imunitni odpoved
na ockovani, coz méa implikace pro vakcinace a prevenci infek¢énich chorob. Zaroven vsak
existuje potencidl pro imunoregulacni vyuziti kanabinoida v 1€cbé chronickych zanétlivych
onemocnéni, jako je Crohnova nemoc a revmatoidni artritida, kde mirnéjsi zadnét muze

poskytovat terapeuticky efekt [42, 44, 62].

Dalsi vyzkum naznacuje, ze marihuana miize mit vliv na mikrobiom a stfevni imunitni systém.
Kanabinoidy mohou modifikovat slozeni stfevni mikroflory, coz nasledné ovliviiuje
systémovou imunitni odpovéd’. Tento aspekt je zvlasté dulezity pti zkoumani terapeutického

vyuziti marihuany pro gastrointestinalni onemocnéni [69, 70].

Celkové tedy endokanabinoidni systém predstavuje klicovy regulator imunitniho systému,
jehoz modulace prostfednictvim kanabinoidi mize mit vyznamné terapeutické

a imunoregulacni U¢inky [44, 62].
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ZAVER

Vyzkum vlivu kratomu a marihuany na imunitni systém ukazuje na jejich komplexni interakce
v organismu a potencialni vliv na zdravi ¢lovéka. Obé¢ tyto rostliny mohou ovliviiovat imunitni
odpovéd” rGznymi  zptasoby. Kratom, s hlavnimi alkaloidy = mitragyninem
a 7-hydroxymitragyninem, vykazuje potencial modulovat imunitni reakce, ackoliv existuje
potteba dalsitho vyzkumu pro pochopeni specifickych mechanisma a jejich dlouhodobych

dopadi na imunitni zdravi.

Nicméné, je dilezité si uvédomit, Ze tyto zavéry jsou zalozeny na laboratornich studiich
a vyzaduji dalsi klinicky vyzkum k ovéfeni jejich pfesnosti a mozného terapeutického vyuziti.
Prestoze existuje nadéje, ze kratom muze poskytnout alternativu k 1€cbé zanétlivych
onemocnéni a imunitnich poruch, je zapotiebi dal$iho zkoumani jeho bezpecnosti, u€innosti

a ptipadnych vedlejSich G¢inkt pfedtim, nez by mohl byt Siroce vyuZzivan jako 1é¢ebnd moznost.

Marihuana, obsahujici psychoaktivni THC a terapeuticky vyuzitelny CBD, také predstavuje
sloZity zdroj pro studium imunitnich vlivli. Studie naznacuji, ze kanabinoidy mohou mit jak
imunosupresivni, tak imunostimulaéni U€inky v zavislosti na kontextu jejich uziti a konkrétnich

biologickych podminkach jedince.

Zavérem lze konstatovat, ze pochopeni vlivu kratomu a marihuany na imunitni systém je
klicové pro posouzeni jejich terapeutického potencialu a bezpec¢ného uzivani. Budouci vyzkum
by se mél zamétit na detailnéjsi rozbor jejich uc¢inkli na rizné aspekty imunitni odpovédi, aby
bylo mozné 1épe porozumét jejich terapeutickym moznostem a potencialnim rizikiim pro zdravi

jednotlivce.
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