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1. Uvod

Plvodné se pojmem kanabinoidy minily obsahové
latky z konopi setého (Cannabis sativa), rostliny hospo-
darsky vyuzivané tisice let. Nejznaméjsim kanabinoidem
je bezesporu A’-tetrahydrokanabinol (THC)*, ktery vyka-
zuje vyznamné pusobeni na centrdlni nervovy systém
(CNS), ale také na tadu dalSich fyziologickych funkeci.
Jako zneuzivané produkty s obsahem THC jsou dostupné
hlavng marihuana a hagis'?. V soucasné dobé se tyto latky
oznacuji jako ptirodni kanabinoidy nebo fytokanabinoidy,
coz vyjadiuje fakt, ze existuji i kanabinoidy pfipravené
synteticky.

Ptivodni predpoklad existence specializovanych kana-
binoidnich receptor se potvrdil vroce 1988. Pomérné
brzy bylo zjisténo, ze existuji dva subtypy kanabinoidnich
receptor CB; a CB, patfici mezi receptory spfazené

s G-proteiny (GPCR)’. Jsou obsazeny nejen v CNS, ale
ivfadé perifernich tkani celého téla a ovliviiuji Sirokou
paletu organt, které jsou soucasti imunitniho, zazivaciho
a dalSich zivotné dulezitych systémi. Receptory CB; se
vyskytuji hlavné v CNS, zatimco CB, v perifernim nervo-
vém a v imunitnim systému. U nervovych bunék jsou tyto
receptory lokalizovany na presynaptické ¢éasti neuronu
a po své aktivaci ovliviiuji uvoliiovani ostatnich pienaSeca.

Protoze télu vlastni endogenni latky strukturné po-
dobné piirodnim kanabinoidim nejsou u savcll znamé,
hledaly se v savéim organismu pfitomné ligandy téchto
receptort. To vedlo k objeveni takovych latek nazyvanych
endogenni kanabinoidy nebo endokanabinoidy®. Ty nejsou
na rozdil od ostatnich neurotransmiterd pfedem syntetizo-
vany a skladovany, ale jsou po aktivaci uvolnény z jejich
prekurzort, které jsou soucasti lipidové vrstvy. Po prene-
seni signalu na kanabinoidni receptory jsou pak transporto-
vany zp¢ét do neuronu, kde jsou pfislusnymi enzymy meta-
bolizovany.

2. Fytokanabinoidy’

Je zndmo vice nez 100 fytokanabinoidli obsaZenych
v rostlinach konopi. Neni ptekvapivé, Ze u rostliny
s historicky velmi dlouhym hospodaiskym vyuzitim do-
chézelo ke §lechténi. V soucasnosti jsou vysSlechtény odri-
dy produkujici jako hlavni slozku THC, kanabidiol (CBD),
nebo priblizné stejny obsah obou. Je znamo, Ze slozeni
obsahovych latek siln¢ zavisi nejen na odrid¢ konopi, ale
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také na mnoha dalsich faktorech jako na vyzivé a podmin-
kach péstovani (vlhkost vzduchu, teplota, pfistup svétla).
U jednotlivych rostlin se pak slozeni méni u riznych casti
rostliny, nejvice psychoaktivnich latek je obsazeno
v sami€ich kvétech, hlavné v jimi produkované pryskyfici.
Pro technické ucely se péstuje konopi technické (anglicky
hemp) s nizkym obsahem THC. V Ceské republice umoz-
nuje zakon ¢. 167/1998 Sb péstovani technického konopi
s obsahem maximalné 0,3 % THC.

Strukturné jsou vSechny fytokanabinoidy podobné
alisi se hlavné zpilisobem navazani cykld. Jako prvni
z kanabinoidd byl identifikovan vroce 1940 kanabinol
(CBN), ktery je vlastn¢ degradacnim produktem THC
a vyskytuje se v Cerstvych rostlinach jen v nepatrném
mnozstvi. Jeho psychoaktivni pisobeni je omezené, hlavné
interaguje s CB, receptory. Hlavnim psychoaktivnim kana-
binoidem je A’-tetrahydrokanabinol (THC), ktery je hlav-
né u Slechténych druhti konopi také hlavni slozkou. Plisobi

OH O
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| HO THCA
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jako agonista, hlavné na CB, receptorech. Bez psychosti-
mulaéniho Géinku je naopak kanabidiol (CBD), latka piso-
bici jako pomérn¢ slaby antagonista na obou typech kana-
binoidnich receptorti, ale také jako negativni alostericky
modulator na CB; receptorech. Navic jsou jeho fyziologic-
ké ucinky dané také interakci s jinymi typy receptor.
V posledni dobé se vyzkum soustfed’uje také na dosud
opomijeny minoritni kanabigerol (CBG), ktery ma 1écebny
potencial v fadé onemocnéni.

Biosyntéza fytokanabinoidii je pomémé slozita'
a zahrnuje v poslednim stupni dekarboxylaci pfislusnych
kyselin (Schéma 1). Meziproduktem syntézy vSech hlav-
nich kanabinoidi je kyselina kanabigerolova, z niZ vznika-
ji pisobenim piislusnych enzymu dalsi kanabinoidni kyse-
liny. V rostlinach konopi jsou obsazeny tyto kanabinoidni
kyseliny spolu s ptisluSnymi kanabinoidy a pomér zalezi
hlavné na zpuisobu zpracovani. Kanabinoidni kyseliny jsou
pomémé nachylné k dekarboxylaci a dochazi k ni nejen
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_ =
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OH
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Schéma 1. Posledni stupné biosyntézy kanabinoidi THC, CBD a CBG
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anandamid; X = NH, R" = H, R? = OH
2-AG; X = 0, R" = CH,0OH,R? = OH

béhem zpracovani (suseni, lisovani, odpafovani extraktt),
ale i béhem nevhodné zvoleného analytického hodnoceni.
K dekarboxylaci pfitomnych kanabinoidnich kyselin do-
chazi také pii uzivani konopnych produkti koufenim nebo
vaporizaci, ale i pfi jinych zplsobech uzivani. Protoze
vlastnimi biologicky aktivnimi sloZkami jsou kanabinoidy,
je tato dekarboxylace samoziejmé zadouci.

Informace o biologické aktivité kanabinoidnich kyse-
lin nejsou prili§ Casté a omezuji se na vysledky ziskané
in vitro nebo na zvifecich modelech. Pokud je mi zndmo,
zadné klinické studie dosud neprobéhly.

3. Endogenni kanabinoidy*

Strukturné jsou vSechny znamé endokanabinoidy
podobné a jsou to vlastné lipidické latky odvozené od ara-
chidonové kyseliny. Nejznaméjs$imi jsou v roce 1992 obje-
veny anandamid® (arachidonoylethanolamid; AEA)
a 2-arachidonoylglycerol (2-AG). Plivodné byla za endo-
kanabinoid povazovana i latka oznacovana jako AM-404
(cit.®), pozdgji bylo zjisténo, Ze se jedna o pfirozeny meta-
bolit paracetamolu.

Podle nejnovéjsich znalosti se interakce tohoto meta-
bolitu s endokanabinoidnim systémem také podili na ucin-
ku paracetamolu. Mechanismus pisobeni paracetamolu
neni jeSté zcela objasnén, je ale zfejmé, Ze interaguje
i s dalsimi receptory. Presto je inhibice transportu endoka-
nabinoidil v soucasné dobé povazovana za podstatnou, ne-
li hlavni soucast tohoto mechanismu. Podobna situace je
iu dalSiho analgetika metamizolu, kde byly také identifi-
kovany obdobné metabolity acylované kyselinou arachido-
novou’.

Za endokanabinoid byl zpocatku povazovan i palmi-
toylethanolamid (PEA)® vykazujici vyznamny protizanétli-
vy ucinek. Pozdgji se piedpokladalo, ze palmitoylethanol-
amid, 2-lineoylglycerol a 2-palmitoylglycerol interaguji
s endokanabinoidy a timto zptisobem ovliviiuji pocit boles-
ti’. Nejnovéjsi poznatky ukazuji, ze pravdépodobné fun-

JWH-250

AM-404

AB-001
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guje jinym, mnohem slozitéj$im a dosud ne zcela objasné-
nym mechanismem zahrnujicim né€kolik synergistickych
cest'’. Z naseho pohledu je zajimavé, Ze jiz koncem Sede-
satych let zavedla firma SPOFA do vyroby tablety s PEA
pod nazvem Impulsin jako prostiedek k posileni imunity.
V soucasné dob¢ je na trhu potravnich doplnkd doporuco-
véan pro vyzivu osob s pietrvavajicimi zanétlivymi pfizna-
ky, napfiklad pod ndzvem Prodromin, Normast, PEACure,
nebo OptiPEA. Zvazuje se také moznost pouziti k 1écbé
zanétlivych priznakl spojenych s onemocnénim covid-19.

4. Syntetické kanabinoidy

Syntetické kanabinoidy'"'? jsou bud’ latky strukturng
podobné kanabinoidiim pfirodnim, nebo mohou byt struk-
turné zcela odlisné a piislusnost ke kanabinoidiim je dana
biologickym plisobenim pfes kanabinoidni receptory. Po-
¢atecni snahy o modifikaci struktury fytokanabinoidl ne-
vedly vesmés k vyhodngjsim latkam, a proto jsou noveéjsi
latky interagujici s kanabinoidnimi receptory vyhledavany
témef vyhradné mezi jinymi strukturnimi typy. Studium
téchto latek ale hralo vyznamnou roli pfi objasiiovani

%
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olorinab tedalinab

struktury kanabinoidnich receptorii. Do terapie se z téchto
latek dostal jen nabilon pod ndzvem Cesamet, vyuZivany
hlavné k 1é¢bé zvraceni a nauzey spojené s chemoterapif
rakoviny"’.

V poslednich letech se objevily nékteré syntetické
kanabinoidy ptvodné vyvijené jako 1éCiva i mezi zneuZi-
vanymi latkami fazenymi do skupiny novych syntetickych
drog'*'°. Tyto latky interaguji jako THC hlavné s CB,
receptory a vykazuji vesmés déle trvajici ucinky. Jejich
nebezpecnost spociva v tom, Ze jsou obvykle aplikovany
na rostlinny nosic¢ a v této form¢ jsou inhalovany, takze lze
obtizné odhadnout davku G¢inné latky. Patii sem jak synte-
tické obmény fytokanabinoidl, napt. kanabicyklohexanol,
tak latky jinych struktur, napiiklad indolové derivaty
JWH-250 nebo AB-001, popfipad¢ indazolovy derivat
nazyvany APINACA'*',

Zajimavé 1écebné vyuziti by mohly mit oralné poda-
vani selektivni CB, agonisté plsobici pouze pies periferni
nervovou soustavu. Z fady téchto zkousSenych latek se
zatim do stadia klinického zkouseni dostalo nékolik latek,
napf. olorinab, tedalinab, nebo LY-2828360. Ve fazi II
klinického hodnoceni v 1écbeé Crohnovy choroby
a v potlaceni bolesti spojené se syndromem drazdivého
traéniku (IBS) je napf. olorinab'’. Podobn4 latka tedalina-
b'® vyvijena indickou firmou Glenmark vykazala ve fazi I
klinického hodnoceni dobry bezpecnostni profil a nad&jné
vysledky analgetické a protizanétlivé ucinnosti, dalsi vyvoj
ale zfejm& nepokraduje'®. Ve fazi II klinického hodnoceni
k potlaceni osteoartritické bolesti kloubti selhala latka LY -
2828360, vzhledem k absenci vedlejsich ucinkt se ale
uvazuje o jejim pouziti k potladeni neuropatické bolesti*’.
Vyvoj strukturné  odlisného  chinolinového  derivatu
s vysokou selektivitou SER-601 byl ziejmé také zastaven®'.

5. Lécebné vyuziti fytokanabinoidi

Produkty z konopi byly 1é¢ebn& uzivany v pfirodnim
1écitelstvi odnepaméti. Po zédkazu téchto latek v zapadni
civilizaci byl omezen vyzkum jejich mozného 1écebného
pouziti. Pomémé rozsahly vyzkum pokracoval v Izraeli,
kde doslo skupinou prof. Mechoulama k objeveni jak fady
ptirodnich kanabinoidt, tak nékterych endokanabinoidii.
Pro nas zajimavym faktem je, ze na uspé$ny povalecny
vyzkum v této oblasti v Ceskoslovensku navézal objevitel
prvniho endokanabinoidu anandamidu Lumir Ondrej Ha-
nu¥’, pracujici v uvedené izraelské skuping.

LY-2828360
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SER-601

Striktni zédkaz produkti konopi je postupné zmirnio-
véan a v fad€ zemi je mozné k 1é¢ebnym ucellim marihuanu
pouzivat'*?. Hlavnimi indikacemi jsou v soucasné dobg
1é¢ba chronické bolesti, hlavné spojené s nadorovym one-
mocnénim, nebo zmirnéni projevi Parkinsonovy choroby.
Prokazany je i pozitivni G¢inek marihuany v 1é¢bé glauko-
mu, kde dochazi ke snizeni zvySeného nitroocniho tlaku.
Rada zprav o Gi¢innosti marihuany i v dal$ich indikacich,
véetn€ 1éCby riznych typl rakoviny, Alzheimerovy choro-
by, nebo roztrousené sklerdzy neni ale dostate¢né klinicky
prokazana. Vzhledem k prokazatelnym nezadoucim ve-
dlejsim G¢inklim je tieba disledné zvazovat pomér piinosu
a Skod a pro takové posouzeni vétsSinou chybi dlouhodobé
védecky vedené studie®.

Kromé 1écebného vyuziti marihuany se v poslednich
letech zkoumé i vyuziti jednotlivych obsahovych latek®.
Problémem je nizka oralni biodostupnost kanabinoidd,
které jsou vesmé&s znacné lipofilni. Proto je pouziti téchto
latek zatim omezeno na aplikace vyuzivajici vstfebavani
pies kizi, popiipad¢ pies nosni nebo Ustni sliznice. Vyjim-
kou je oralni forma syntetického THC (dronabinol, Mari-
nol) schvalena v USA a v fad¢ dalSich zemi pro stimulaci
chuti kjidlu a ke zvySeni télesné hmotnosti u pacientl
s HIV/AIDS a rakovinou. Dal$imi indikacemi jsou také
zvraceni a nauzea spojend s chemoterapii rakoviny.
V téchto ptipadech je zfejmé pouzita forma kapsli vhodna.
Kromé novych piistupt v oblasti formulaci kanabinoidd se
studuji i moznosti pouZiti jejich prolégiv>.

V fadé zemi, véetné CR, je registrovan 1é¢k Sativex
pro lécbu ztuhlosti svall (spasticity) pii roztrouSené
skleréze. Jedna se o extrakt obsahujici pfiblizné ekvimo-
larni mnozstvi THC a CBD pouzivany ve form¢ tstniho
spreje.

Vzhledem k absenci psychostimula¢nich ucinkd je
intenzivn€ studovana hlavné moznost 1écebného uziti ka-
nabidiolu. Jeho ucinek byl prokazan v 1é¢bé fady onemoc-
néni, véetné uzkosti, pohybovych problémt, nebo neuro-
patické bolesti. Nejnovéjsi zpravy dokonce ukazuji moz-
nost vyuziti jako antibiotikum. V roce 2018 byl v USA
schvalen kanabidiol pod nazvem Epidiolex a o rok pozdé&ji
v Evropé jako Epidyolex pro 1é¢bu dvou forem jinak nelé-
Citelné epilepsie ve formé oleje aplikovaného do dutiny
ustni.

Kanabinoidy bez psychostimulac¢nich G¢inkt, hlavné
CBD a v posledni dobé také CBG, jsou v fad¢ statt do-
stupné ve form& potravnich doplitkii a kosmetiky. V CR se
prodava fada potravnich dopliikii s fytokanabinoidy obsa-
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rimonabant; R' = Me, RZ = CI otenabant

surinabant; R! = Et, R2 = Br

hujici CBD a neobsahujici THC. Hlavnimi produkty jsou
konopny olej s CBD (az 24 %), CBD sprej (olej ve spreji),
poptipadé konopny olej s CBD a CBG, nebo takzvana
trojkombinace s obsahem CBD, CBG a CBN. Jako potra-
vinu lze koupit kdvu s CBD nebo c¢aje s obsahem CBD
a dalSich pfisad. Rozsahla je také paleta lécebné kosmetiky
s obsahem konopnych latek jako rtizné masti a krémy, ale
i hiejivy gel nebo zubni pasta.

Na budouci vyuzivani konopnych produktli pro neme-
dicinské uziti v zemich Evropské unie mize mit znacny
vliv v soucasnosti implementovana legislativa tykajici se
takzvanych novych potravin (novel foods). Nova potravina
je definovana jako potravina, ktera dosud nebyla lidmi
v EU ve zna¢né mife konzumovana pied 15. kvétnem
1997. MiZe se pfitom jednat o nové vyvinutou potravinu,
tradi¢ni potravinu produkovanou pomoci novych technolo-
gii, nebo potravinu tradi¢né pouzivanou mimo EU. Smér-
nice zahrnuje i potravni dopliiky, tedy vétSinu konopnych
produktti. Pokud legislativa bude aplikovana ve stavajici
podobé, bude i u jiz pouzivanych potravin a potravnich
doplnkt vyzadovana autorizace, jejiz soucasti mohou byt
i pozadavky na toxikologické studie. Teprve po zapsani na
seznam novych potravin EU by bylo mozno je uvadét na
trh. To by zfejmé hlavné u malych vyrobeli znamenalo
trvalé stazeni jejich vyrobkt z trhu. V poloviné Cervence
2020 EU zastavila dalsi registrace novych potravin obsa-
hujicich CBD a spekuluje se, Ze zvazuje oznaceni tako-
vych potravin za narkotika, coz by znamenalo dalsi vy-
znamné zpiisnéni. V soucasné dobé lze prodavat vyrobky
obsahujici konopny olej s pfirozenym obsahem CBD, tedy
do nichz nebyl CBD jakéhokoli plivodu zdmérné piidan.
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6. Synteticka léCiva piisobici pfimo
na kanabinoidni receptory

Znacny zijem jiz fadu let vyvolava studium latek
interagujicich s kanabinoidnim systémem. Teoreticky by
se takova 1écba dala terapeuticky vyuzit k 1é¢b¢ fady one-
mocnéni, napiiklad neuropatické bolesti, Parkinsonovy
choroby, komplikaci roztrousené sklerdzy, nebo obezity.
Dal$im moznym vyuZitim je také 1écba zavislosti na alko-
holu, koufeni, nebo dalsich zavislosti.

Zajimavé biologické ucinky byly nalezeny u nékte-
rych syntetickych agonistl, ale i antagonistli kanabinoid-
nich receptorti. Agonisté receptori jsou latky, které se vazi
na dany receptor a vyvolavaji reakci podobnou jako pfiro-
zeny mediator a bylo o nich referovano v ptedchozich
odstavcich. Antagonisté pak svou vazbou nevyvolavaji
takovy efekt, naopak blokuji pfistup k vazebnému mistu
pro ptirozené mediatory, v tomto ptipadé pro endokanabi-
noidy.

Prvnim podrobnéji zkoumanym syntetickym antago-
nistou kanabinoidnich CB; receptorti byl rimonabant?,
ktery puisobi v niz§ich koncentracich i jako inversni ago-
nista na téchto receptorech. Latka byla v roce 2006 uvede-
na na trh pod ndzvem Acomplia k 1é¢b¢é obezity snizenim
chuti k jidlu. Vzhledem k neexistenci G¢inné a bezpecné
1écby obezity byla prokazatelna Gcinnost 1é¢iva znacnou
nad¢ji. Bohuzel se ukazalo, Ze podobné jako u latek ptiso-
bicich na snizeni chuti k jidlu jinym mechanismem docha-
zelo 1 zde kpsychickym problémim vedoucim az
k sebevrazednym tendencim a 1ék byl dva roky po zavede-
ni stazen z pouzivani’’. Dodnes se objevuji tvahy, Ze
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vzhledem k absenci jiného stejné ucinného preparatu
v uvedené indikaci to bylo pfedcasné. Navic dasledkem
stazeni rimonabantu z trhu bylo i zastaveni vyvoje dal$ich
podobnych latek vyvijenych jak k 1écbé obezity (napf.
otenabant, taranabant), tak k podpofe odvykani koufeni
(surinabant)®*?. V sou¢asné dobé se nezda, ze by byl né-
ktery antagonista tohoto typu v pozdnich fazich preklinic-
kého vyvoje, snad s vyjimkou drinabantu®. Tato latka byla
vyvijena firmou Sanofi ve stejné indikaci, jako byl rimona-
bant. Po stazeni rimonabantu byl vyvoj zastaven, v roce
2018 byla ale latka licencovéana firmé Opiant Pharmaceuti-
cals, ktera drinabant vyviji pro injek¢éni pouZiti v piipadech
akutniho pfeddvkovani kanabinoidy. Protoze piipady tako-
vého predavkovani nejsou zdaleka ojedin€lé, byla by exis-
tence takového antidota zadouct.

V posledni dobé se objevuji zpravy o vyvoji nékte-
rych selektivnich antagonistli CB,, které by ucinkovaly
vyhradné periferné. Prikladem mize byt TM-38837 (cit.*')
nebo AM-6545 (cit.*?), jejichz struktury nezapiou, Ze byly
odvozeny od struktury rimonabantu®*.

Zajimavym a dosud nepfili§ sledovanym piistupem je
vyvoj selektivnich protilatek vazicich se na CB; receptor.
V Rusku je takovy preparat Brizantin pouzivan pro 1é¢bu
nikotinové zavislosti a odvykani koufeni a Dietressa pro
snizeni véahy**. Oba preparéty jsou podavany oralné a dav-
kovanim piedstavuji spise homeopatické ptipravky.
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7. Moznosti vyuZiti jinych latek ovliviiujicich
kanabinoidni systém

Zvyseni koncentrace endokanabinoidii v okoli recep-
torll 1ze dosédhnout jednak inhibici jejich zpétného trans-
portu ze synaptické $térbiny do neuronu, ale také inhibici
enzymu odbouravajicich tyto neurotransmitery. Vzhledem
k rozdilnému charakteru endokanabinoidii existuje nékolik
typt téchto enzymil. Anandamid je odbouravan hlavné
enzymem FAAH (Fatty Acid Amide Hydrolase), zatimco
2-arachidonoylglycerol majici esterovou vazbu hlavné
enzymem monoacylglycerollipasou (MAGL, MonoAcyl-
Glycerol Lipase).

Nedavny objev metabolitu paracetamolu AM-404,
pasobiciho mimo jiné i pres endokanabinoidni systém®,
muze vést k dalsimu zintenzivnéni téchto vyzkumu. Hlav-
nim mechanismem ucinku tohoto metabolitu paracetamolu
je inhibice transportu endokanabinoidi. Je znama fada
latek majicich tuto aktivitu, napt. v preklinickych studiich
Gginna latka WOBE-437 (cit.”), vé&tsina z nich ale neni
dostatetné selektivni. To je i piipad guinee(n)sinu®®, alka-
loidu izolovaného z né€kterych druhd pepre. Latka kromé
inhibice transportu endokanabinoidii pisobi také jako inhi-
bitor enzymu monoaminooxidasy.

Prvni FAAH inhibitory, napt. BIA 10-2474 nebo
URB-597, vykazaly ve fazi I klinického hodnoceni znac-
nou toxicitu a jejich dal§i vyvoj byl zastaven’’>’. FAAH
inhibitor PF-04457845 vykazoval v preklinickych testech
klinického hodnoceni dobie tolerovan. Bohuzel ve fazi II
neprokazal pozadovanou ucinnost v 1é€b& osteoartritidy
a dal3i vyvoj byl také zastaven®’. Po zpravach o umrti pa-
cienta v rameci klinickych studii BIA 10-2474 byl ve fazi II
zastaven 1 vyvoj JNJ-42165279, ktery byl vyvijen jako
antidepresivum a anxiolytikum*' a neni ziejmé, zda bude
ve studii pokracovano.

ySegeh

JNJ-42165279
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Rada latek réiznych strukturnich typt je schopna po-
mérné selektivné inhibovat MAGL, a to jak vratné, tak
nevratné. Pokud je mi zndmo, tak nejdale se dostala ve
vyvoji latka ABX-1431, kterd snadno penetruje do CNS
a je zna¢né selektivnim nevratnym inhibitorem*”. Klinicky
je studovéna k 1é€b& neuropatické bolesti (faze I) a zmirné-
ni potizi spojenych s Touretteovym syndromem (faze II).

8. Zavér

Endokanabinoidni systém je dtlezitou soucasti systé-
mi udrzujicich rovnovahu télesnych funkei. Posledni vy-
zkumy ukazuji, Ze by mohla byt platnd teorie zndma jako
CECD (clinical endocanabinoid deficiency), €ili klinicky
nedostatek endokanabinoida®. Podle ni nizké hladiny en-
dokanabinoidi nebo nefunkénost endokanabinoidniho
systému (ECS) se muze podilet na fadé onemocnéni, je-
jichz pfi¢iny zatim zcela neumime vysvétlit. Mezi né patii
napiiklad migréna, syndrom drazdivého tracniku (IBS),
fibromyalgie a dalsi. I pies pribyvajici znalosti tohoto sys-
tému je jest¢ mnoho aspektd, které se musi vyjasnit tak,
aby bylo mozné plné vyuzit moznosti ECD v terapii.
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The endocannabinoid system (ECS) is becoming a hot

issue of the pharmacology research due to its potential to
regulate many physiological and cognitive processes. This
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paper is a brief overview of the system and of the com- Keywords: cannabis, cannabinoids, phytocannabinoids,
pounds affecting it as agonists (phytocannabinoids, syn- endocannabinoids, synthetic cannabinoids, cannabinoid
thetic cannabinoids, endocannabinoids) or antagonists. receptors, cannabinoid receptor agonists, cannabinoid re-
Possible utilization of compounds leading to higher levels ceptor antagonists, endocannabinoid-degrading enzymes
of endocannabinoids (inhibitors of reuptake/transport of inhibitors, endocannabinoid transport inhibitors

endocannabinoids, inhibitors of Fatty Acid Amide Hydro-
lase — FAAH, inhibitors of Monoacylglycerol Lipase —
MAGL), is also covered.
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