
Tak. Kannabinoidy — przede wszystkim kannabidiol (CBD) i delta-9-tetrahydrokannabinol (THC) — mogą wpływać
na to, jak organizm wchłania, rozkłada i usuwa niektóre leki. Mogą też zmieniać ich działanie bez wpływu na
stężenie we krwi. To ważne rozróżnienie: farmakokinetyka opisuje, co organizm robi z lekiem, a
farmakodynamika — co lek robi z organizmem.

Ryzyko zależy od wielu czynników: konkretnego kannabinoidu, dawki i regularności stosowania, sposobu
przyjmowania, składu produktu oraz innych leków. Szczególną ostrożność powinny zachować osoby przyjmujące
kilka preparatów jednocześnie, czyli w sytuacji określanej jako interakcje lekowe wielolekowość. Samo
stwierdzenie, że kannabinoid „wpływa na enzymy”, nie oznacza jednak, że każda kombinacja jest niebezpieczna.
Znaczenie kliniczne trzeba oceniać dla konkretnej osoby i konkretnego leku.

W artykule wyjaśniamy, czym jest układ endokannabinoidowy, jak może uczestniczyć w regulacji bólu i dlaczego
kannabinoidy bywają istotne dla metabolizmu leków. To materiał informacyjny, a nie indywidualna porada
medyczna.

Czym jest układ endokannabinoidowy?
Układ endokannabinoidowy (ECS, z ang. endocannabinoid system) to sieć sygnałów i receptorów obecna w wielu
częściach organizmu. Uczestniczy między innymi w regulacji odczuwania bólu, apetytu, nastroju, pamięci, snu oraz
odpowiedzi immunologicznej. W jego skład wchodzą receptory, naturalnie wytwarzane przez organizm związki
nazywane endokannabinoidami oraz enzymy, które je rozkładają i odtwarzają.

CB1 i CB2: podobne receptory, różne rozmieszczenie

Najlepiej poznane receptory ECS to CB1 i CB2. Receptory CB1 są szczególnie liczne w ośrodkowym układzie
nerwowym — między innymi w obszarach związanych z pamięcią, ruchem, emocjami i przetwarzaniem bólu.
Występują również poza mózgiem, na przykład w przewodzie pokarmowym i niektórych tkankach obwodowych.
Pobudzenie CB1 może zmieniać uwalnianie neuroprzekaźników, dlatego THC wpływa zarówno na odczuwanie, jak i
na uwagę, koordynację czy pamięć krótkotrwałą.

Receptory CB2 znajdują się przede wszystkim na komórkach układu odpornościowego i w tkankach obwodowych,
choć ich obecność opisywano również w układzie nerwowym, zwłaszcza w określonych stanach zapalnych. Ich
aktywność wiąże się między innymi z regulacją odpowiedzi immunologicznej. Podział „CB1 w mózgu, CB2 w
odporności” jest użytecznym uproszczeniem, ale nie oznacza, że każdy receptor działa wyłącznie w jednym miejscu.



Anandamid, 2-AG i sygnalizacja wsteczna

Dwa ważne endokannabinoidy to anandamid (AEA) i 2-arachidonoiloglicerol (2-AG). W przeciwieństwie do wielu
klasycznych neuroprzekaźników nie są zwykle magazynowane w pęcherzykach, gotowe do uwolnienia. Komórki
wytwarzają je na żądanie, gdy pojawia się taka potrzeba, a następnie enzymy szybko je rozkładają.

Endokannabinoidy mogą działać w sposób nazywany sygnalizacją wsteczną. Często powstają w neuronie
odbierającym sygnał i przemieszczają się wstecz, do zakończenia neuronu, który ten sygnał wysłał. Tam mogą
pobudzić receptory CB1 i ograniczyć dalsze uwalnianie neuroprzekaźników. W zależności od miejsca i rodzaju
komórek oznacza to między innymi osłabienie lub zmianę intensywności sygnału bólowego.

THC może aktywować receptory kannabinoidowe, zwłaszcza CB1. CBD działa inaczej: nie jest po prostu słabszą
wersją THC ani typowym bezpośrednim aktywatorem CB1. Jego oddziaływanie jest złożone i obejmuje różne cele
molekularne; CBD może też wpływać na enzymy metabolizujące związki w organizmie. To jeden z powodów, dla
których nie da się przewidzieć interakcji wyłącznie na podstawie hasła „produkt konopny”.

Jak kannabinoidy mogą modulować ból?



Ból powstaje i jest przetwarzany na kilku poziomach. W tkankach obwodowych uszkodzenie lub stan zapalny
pobudza zakończenia nerwowe, które przekazują sygnały do rdzenia kręgowego, a następnie do mózgu. ECS może
wpływać na ten proces zarówno obwodowo, jak i centralnie.

Mechanizmy obwodowe

W miejscu urazu mediatory zapalne mogą zwiększać wrażliwość receptorów bólowych. Sygnały układu
endokannabinoidowego w tkankach obwodowych mogą modulować aktywność komórek nerwowych oraz
odpowiedź zapalną. Wpływ zależy od rodzaju tkanki, dostępnych receptorów i sytuacji biologicznej — nie oznacza
więc, że kannabinoidy zawsze działają przeciwzapalnie lub przynoszą ulgę.

Mechanizmy centralne

W rdzeniu kręgowym i mózgu aktywność CB1 może wpływać na przekazywanie sygnałów bólowych oraz na ich
interpretację. W praktyce odczuwanie bólu nie jest wyłącznie odczytem informacji z uszkodzonego miejsca:
znaczenie mają również nastrój, sen, uwaga i wcześniejsze doświadczenia. Kannabinoid może zmieniać niektóre z
tych procesów, ale równocześnie powodować senność, zawroty głowy czy zaburzenia koncentracji.

Mechanizmy biologiczne nie są równoznaczne z potwierdzoną skutecznością kliniczną. Wyniki zależą od rodzaju
bólu, badanego preparatu i jakości dowodów. Nie należy samodzielnie odstawiać ani zmieniać dawki leków
przeciwbólowych na podstawie informacji o ECS.

Cytochrom P450 wątroba: gdzie powstaje ryzyko interakcji?
Wiele leków jest rozkładanych przez enzymy wątrobowe z rodziny cytochromu P450 (CYP). Dla leków doustnych
znaczenie ma także metabolizm w ścianie jelita. Jeśli kannabinoid hamuje enzym odpowiedzialny za rozkład danego
leku, jego stężenie może wzrosnąć, a działania niepożądane stać się bardziej prawdopodobne. Jeśli metabolizm
przyspieszy, stężenie może spaść i lek zadziałać słabiej. Kierunek i skala zmiany zależą od konkretnej pary
substancji.

CBD może hamować niektóre enzymy metabolizujące leki, między innymi CYP2C19 oraz — zależnie od stężenia i
warunków — CYP3A4 i inne enzymy. Może też wpływać na wybrane enzymy z rodziny UGT. THC również jest
metabolizowane przez enzymy CYP, w tym CYP2C9 i CYP3A4, a jego obecność może mieć znaczenie dla
metabolizmu innych substancji. Wyniki badań laboratoryjnych nie zawsze przekładają się jednak na istotną
interakcję u człowieka przy typowej dawce produktu.

Warto pamiętać o drodze przyjmowania. Dym ze spalania konopi zawiera związki powstające podczas spalania
roślinnego materiału, które mogą indukować CYP1A2. To potencjalnie może zmieniać stężenia niektórych leków
metabolizowanych przez ten enzym. Nie należy automatycznie przenosić tego wniosku na oleje, kapsułki czy
produkty waporyzowane: sposób ekspozycji i skład są inne. Z kolei produkty doustne mogą podlegać
metabolizmowi w jelicie i wątrobie, co wpływa na ich wchłanianie oraz czas działania.

Przykłady leków wymagających szczególnej uwagi
Grupa lub lek Dlaczego warto sprawdzić połączenie? Co może zrobić specjalista? Klobazam CBD może hamować
CYP2C19, co może zwiększać stężenie aktywnego metabolitu klobazamu i nasilać senność lub inne działania
niepożądane. Ocenić senność, skuteczność leczenia i potrzebę zmiany dawkowania; przy padaczce nie zmieniać
leczenia samodzielnie. Warfaryna Opisywano możliwe zmiany parametrów krzepnięcia przy stosowaniu produktów
zawierających kannabinoidy. Dane są ograniczone, ale konsekwencje nadmiernego działania leku mogą być
poważne. Rozważyć częstsze oznaczanie INR po rozpoczęciu, zmianie dawki lub odstawieniu kannabinoidu.



Takrolimus Jest wrażliwy na zmiany metabolizmu i stężenia; potencjalna interakcja może mieć znaczenie kliniczne u
pacjentów po transplantacji. Monitorować stężenie leku i kontaktować się z zespołem transplantacyjnym przed
zmianą stosowania CBD. Leki uspokajające i przeciwbólowe Nawet bez zmiany stężenia leku działanie uspokajające
może się sumować z sennością, zawrotami głowy lub zaburzeniami koordynacji. Ocenić łączne działanie, ryzyko
upadków i bezpieczeństwo prowadzenia pojazdów.

Tabela przedstawia przykłady, a nie kompletną listę interakcji. Znaczenie może mieć również lek dostępny bez
recepty, suplement, preparat ziołowy, alkohol oraz zmiana marki lub składu produktu. W przypadku leków o
wąskim zakresie terapeutycznym — gdzie niewielka zmiana stężenia może mieć duże znaczenie — konsultacja jest
szczególnie ważna.

Farmakokinetyka to nie cała historia
Kannabinoid może wpływać na lek także bez zmiany jego stężenia we krwi. Jeśli oba preparaty wywołują senność,
spowolnienie reakcji albo zawroty głowy, ich efekty mogą ból onkologiczny kannabinoidy się sumować. To
interakcja farmakodynamiczna. Z drugiej strony, zmiana stężenia leku może nie powodować wyraźnych objawów
od razu, ale zwiększać ryzyko działań niepożądanych lub osłabiać leczenie.

Do przewidywania ryzyka potrzebne są informacje o składzie i dawce produktu, regularności stosowania, drodze
podania, stanie wątroby oraz wszystkich przyjmowanych lekach. Produkty konopne mogą różnić się zawartością
CBD i THC; etykieta nie zawsze wystarcza, by ocenić rzeczywistą ekspozycję. Znaczenie ma także to, czy stosowanie
jest sporadyczne, czy codzienne.

Jak ograniczyć ryzyko?
1. Przed rozpoczęciem stosowania poinformuj lekarza lub farmaceutę o planowanym produkcie, dawce,

drodze podania i częstotliwości.

2. Podaj pełną listę leków i suplementów. Nie pomijaj preparatów „doraźnych” ani produktów bez recepty.

3. Nie odstawiaj samodzielnie leków ani nie zmieniaj ich dawek, zwłaszcza leków przeciwpadaczkowych,
przeciwkrzepliwych czy immunosupresyjnych.

4. Po rozpoczęciu lub zmianie stosowania obserwuj objawy i zgłaszaj lekarzowi nowe działania niepożądane
albo pogorszenie kontroli choroby.

5. Zapytaj, czy potrzebne jest monitorowanie. W zależności od leku może chodzić o badanie krwi, pomiar
INR, stężenie leku lub ocenę kliniczną.

Osoby przyjmujące wiele leków mogą skorzystać z narzędzia takiego jak Releaf Cannabis, by uporządkować
informacje dotyczące konopi i przygotować się do rozmowy ze specjalistą. Tego rodzaju narzędzie nie zastępuje
przeglądu lekowego, porady lekarza ani farmaceuty i nie powinno służyć do samodzielnego podejmowania decyzji
o zmianie terapii.

Najważniejsze wnioski
Kannabinoidy mogą zmieniać farmakokinetykę innych leków, między innymi przez wpływ na enzymy
metabolizujące w wątrobie i jelicie. Szczególnie istotne jest możliwe oddziaływanie CBD na wybrane enzymy CYP,
ale wielkość efektu zależy od dawki, produktu i konkretnego leku. Oddzielnym zagadnieniem są interakcje
farmakodynamiczne, na przykład sumowanie się senności.

https://dzienniknaukowy.pl/uklad-endokannabinoidowy-co-nauka-mowi-o-modulacji-bolu-i-nowych-kierunkach-terapeutycznych


ECS — z receptorami CB1 i CB2 oraz endokannabinoidami anandamidem i 2-AG — uczestniczy w regulacji
sygnałów bólowych zarówno obwodowo, jak i centralnie. Ta wiedza pomaga zrozumieć, dlaczego kannabinoidy
mogą oddziaływać na organizm, lecz sama w sobie nie przesądza o korzyści ani bezpieczeństwie konkretnego
leczenia. Przy wielolekowości najrozsądniejszym krokiem jest omówienie planowanego stosowania z lekarzem lub
farmaceutą, zanim dojdzie do zmiany terapii.


