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A kannabidiol kannabinoid- és szerotoninreceptor-antagonista, de a rimonabantra jellemz§ depressziy, illetve csok-
kent inzulinérzékenység mellékhatdsoktdl mentesen mérsékelheti a hiperfigiat. Emellett, mint a peroxiszémaprolife-
rator-aktivilt receptor-gamma-agonistik, segitheti az adipocytik differencidlodédsit. A kannabidiol immunmoduldns
hatdsa miatt mérsékelheti a magas gliikdzszint indukalta atherosclerosis progresszidéjat. A metabolikus szindréma
legveszélyesebb szovédményével, az elzir6dasos korképekkel szemben is hatdsos. A kannabidiol gyenge recep-
torkotédése révén csak az adjuvéns terapia része lehet. A citokrém P450 enzimrendszert gatld hatasa szintén ovatos-
sdgra int, azonban a kannabidiol kiegészit6 alkalmazasa gyenge mellékhatasprofilja miatt hasznossa vilhat.

Orv. Hetil., 2012, 153, 499-504.

Kulcsszavak: kannabidiol, metabolikus szindroma, lipidmetabolizmus, ischaemia

The potential use of cannabidiol in the therapy of metabolic syndrome

Cannabidiol, a cannabinoid and serotonin receptor antagonist, may alleviate hyperphagia without the side effects of
rimonabant (for example depression and reduced insulin sensitivity). Similar to the peroxisome proliferator-activated
receptor-gamma agonists, it may also help the differentation of adipocytes. Cannabidiol has an immunomodulant
effect as well that helps lessen the progression of atherosclerosis induced by high glucose level. It may also be effective
in fighting ischaemic diseases, the most harmful complications of metabolic syndrome. However, it can only be ad-
ministered as an adjuvant therapy because of its low binding potency, and its inhibiting effect of cytochrome P450
enzymes should also be considered. Nevertheless,,it may be beneficially used in adjuvent therapy because of its weak

side-effect profile. Orv. Hetil., 2012, 153, 499-504.
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Roviditések

CB-R = kannabinoidreceptor; CBD = kannabidiol, GPR55 =
G-protein-kapcsolt receptor; 5-HT |, = 1A tipust szerotonin-
receptor; HMGBI1 = (high mobility group box1) nagy moz-
gékonysagu csoport: citokinszerti medidtor; iNOS = indu-
kalhaté nitrogén-monoxid-szintiz; MPO = mieloperoxidiz;
NADPH = nikotinamid-adenin-dinukleotid-foszfit redukalt
forma; NF-xB = nukledris faktor xB; p38 MAPK = mitogén-
aktivilt proteinkindz; PPAR-gamma = (peroxisome proli-
ferator-activated receptor gamma) peroxiszomaproliferitor-
aktivilt receptor-gamma; ROS = (reactive oxygen substances)
reaktiv oxigéngyokok; STAT = (signal transducer and activa-
tor of transcription) szignaliziciés transzducer és transzkrip-
cidaktivator; TNF-alfa = tumornekrézis-faktor-alfa, THC =
d9-tetrahidro-kannabinol; TRP = tranziens receptorpotencial

A kannabidiol a kender nem pszichoaktiv {6 hato-
anyaga, sokrétdi farmakologiai hatdsibdl tobb elényos
lehet a metabolikus szindréma terdpidjaban.

A metabolikus szindréma Osszetettségénél fogva
nehezen kezelhetd gybégyszerrel, mert egyarant csok-
kenteni kell a vérnyomast, a vércukor-, a triglicerid- és
koleszterinértékeket. A betegség id6vel jelentkezd szo-
védményeivel, az atherosclerosissal vagy a szivelégtelen-
séggel is szamolni kell. A terdpids dozisban egytittesen
alkalmazott gyoégyszerek mellett jelentkezé mellékha-
tasok jol korrelalnak a bevitt gyégyszerek mennyisé-
gével, tehat a doéziscsokkentés lehetGségével mérsék-
16dik a megjelené mellékhatasok szama és erGssége is.
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Ha tobb tidmadéaspontot vesziink célba szinergista
szerekkel, a kivint hatds mellett a kisebb d6zisnak meg-
felelGen kevesebb és gyengébb mellékhatdsok jelentkez-
nek. Ebbdl kiindulva a metabolikus szindréma kezelése
soran alkalmazott gyogyszerek kivalé adjuvinsa lehet
egy kannabinoid vegyiilet, a kannabidiol.

A kannabidiol

A kender (Cannabis sativa L.) jelentGs szerepet jat-
szott a torténelem sordn, mert ismerten j6 mindségi
rostanyagot biztositott, masfel6l pszichotrop hatasa
vegyiiletei miatt kiemelkedd fontossagunak szamitottak
a samanok tevékenységében. Az utdbbi évek kutatdsai
killonos figyelemmel fordulnak a kender nem pszicho-
trop anyagai koziil a kannabidiol (CBD) felé.

A kannabidiolt Mechoulam és munkatirsai izolaltik
1940-ben el8szor, de csak 1963-ban valt ismertté a
struktardja [1] (1. abra).

Ez a terpenofenoloid szerkezetd vegyiilet sajitos bio-
szintézissel képzSdik a novény leveleiben és virdgza-
tiban. A CBD bioszintézise kezdetén terpén és fenol
(olivetol) 0©sszekapcsolédasiaval kannabigerolsav kelet-
kezik. A kannabigerolsav kannabidiolsav-szintiz hata-
sdra oxidociklizaciéval kannabidiolsavva alakul at. Végiil
kannabidiolsavbél dekarboxilez6déssel kannabidiol kép-
z6dik [2].

Kémiailag rokon a 6 pszihotrop hatasért felelés d9-
tetrahidro-kannabinollal (THC) [3].

A kannabidiol hatismechanizmusa

A kannabidiol ellentétben a THC-val, nem kannabinoid-
receptor (CB,- és CB,-R) -agonista, hanem inverz ago-
nista [4]. Emellett szimos receptor és enzim aktivi-
tdsdra van hatdssal, amelyek egyarant befolydsoljik az
endogén kannabinoidrendszer miikodését, de a vegyii-
let az adenozin-, eikozanoid-, glicin-, opioid-, szeroton-
inmedidlt jeldtvitelt és az intracellularis Ca**-szintet is
képes befolydsolni. Az adenozin uptake kompetitiv in-
hibitora, emellett a szerotonin-anyagcserét az 5-HT |,
agonizmusdval, illetve a triptofinlebomlas gatlasaval
képes befolyasolni. Az intracelluldris Ca**-anyagcserét
befolydsolja a T tipusi Ca?*-csatorndk inhibici6javal.
Az arachidonsav-metabolizmusra a foszfolipdz-A, mo-
duldlisaval, tovibba az 5- és 15-lipoxigendzok gatldsi-
val hat [3].

Vascularis TRP-csatornikhoz torténé kot6dését te-
szik felelGssé az analgesias hatdsért. Egyes kutatok 6sz-
szefliggést talaltak a vanilloid 1l-es TRP (TRPVI1)
agonista ¢s antipszichotikus hatdsa kozott [5], mig
mucolipin 8-as TRP (TRPMS) antagonizmusat figye-
lemre méltonak taldltak a prosztatarak proliferacidjanak
mérséklésében [6]. Megfelel§ penetraciéja miatt intra-
cellularis receptorokhoz is hozzakot6dik, mint példaul
a PPAR, NF-«B atvonal enzimei vagy LOX enzimek [ 3].
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A metabolikus szindréma szempontjabol azonban
kiemelkedd jelentSségii lehet gyenge CB,-R inverz ago-
nizmusa, PPAR-gamma-agonizmusa, 5-HT ,-agoniz-
musa, illetve antioxidins és immunmodulans hatasa is.

A sz6v6dmények megelGzésében, kezelésében ugyan-
csak jelentGssé vilhat, mert antiischaemids hatisa mel-
lett késlelteti az atherosclerosis kialakuldsat is. Erdekes,
hogy a magas gliikézszint miatt indukalt reakcidkat is
képes mérsékelni, emellett az obesitissal egyiitt jard
gyulladisos folyamatokra és csokkent gliikkéztoleran-
cidra is hatassal lehet [3].

A kannabidiol terdpids értékét azonban e kiterjedt
receptorkotési spektrum csak részben biztosithatja, mi-
vel a megfelel§ hatds érdekében igen jelent8s mennyi-
ségeket kellene fogyasztani. A vegytilet kismértékd
mellékhatasprofilja miatt mégis eredményesen lehetne
alkalmazni metabolikus szindroma kezelésében. Ennek
lehetGségét csak citokrom P (CYP) enzimrendszert
gatl6 tulajdonsiga arnyalja [7].

A kannabidiol jelentGsége obesitasban

Az obesitas egy olyan anyagcserezavar, amely fokozott
taplalékfelvételben és/vagy csokkent energialeaddsban
nyilvinul meg. Tehdt egyik alapveté tényezje lehet a
fokozott étvagy, aminek csokkentése elérhet§ a hypo-
thalamicus régiéban a katecholaminerg és szerotonerg
rendszer serkentése dltal.

Torténtek prébalkozasok a kannabinoidrendszer bio-
logiai hatdsinak mérséklésével, a CB,-R-antagonista
rimonabant alkalmazasaval, azonban a szer nem hozta
meg a vart eredményt, mert erés depressziét okozott,
igy ki kellett vonni a forgalombdl. A legtjabb kutati-
sok pedig egyenesen kirosnak itélik az endokannabi-
noidrendszer gatlasait metabolikus szindrémdban, mert
az az inzulinrezisztencia erGsodésével jar [8].

Az életvitel szempontjabdl sokkal szembet(in6bb
mellékhatasnak szamité depresszié kannabidiol alkal-
mazasa esetén nem figyelheté meg, s6t a vegyiilet
5HT ,-R-agonizmusa épp az antidepressziv hatdst ta-
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mogathatja. Ujabb kutatisok szerint a depresszié a
redox-homeosztizis felborulasaval is kapcsolatban all-
hat, a reaktiv szabad gyokoket, illetve az oxidativ stresszt
is felel&ssé téve a hangulati zavar kialakulasiban [9].
A kannabidiol ezt a folyamatot is gatolhatja jelent&s
antioxidans kapacitdsa révén [10, 11].

Jelen adatok alapjan a CBD nem csokkenti az étva-
gyat sem megfelel6en tiplilt, sem éheztetett patka-
nyokban, a hiperfigiit mégis képes mérsékelni. Ennek
kifejez6dése két modon is megtorténhet: CB-R és
CB,-R inverz agonista hatdsa, és meglep6 médon 5SHT -
agonista hatdsa igen nagy szereppel birhat. Ezt egy
5-HT ,-agonista okozta hiperfigia csillapitdsival vizs-
galtak Wistar patkanyokon. Valészintleg a beinjektalt
koncentraciéban (1, 10 és 20 mg/ttkg) csak a poszt-
szinaptikus, inhibitoros 5HT ,-receptorokat izgatja, de
nem kizart, hogy egyéb utakon befolydsolja az 5SHT-erg-
rendszert [12].

A szerotonerg (és noradrenerg) rendszer szoros kom-
munikdciéjanak fontos tere példaul a limbicus rendszer,
benne a hippocampus, amely kozpontja mind az averziv
kiils6 ingerekre adott vilaszok (szorongas, agresszid),
mind a tanulids-memoéria folyamatok neuronalis szaba-
lyozokoreinek, valamint a locus couroleus és a raphe-
magok Osszekottetéseinek is [13].

Az obesitas f6 oka az adipocytadiszfunkciénak ko-
szonhetd, ami egy alacsony szintd gyulladdsos allapotot
idéz el§. A metabolikusan tdlterhelt adipocytik indu-
kaljak a gyulladdsos gének atirasat, aktivaljak a stressz-
kindzokat, igy interferdlnak az inzulinnal. Obes egyé-
nekben jorészt az M1 makrofigok aktivalédnak, azaz
gyulladasos folyamatok keriilnek el6térbe, elnyomva az
M2 makrofigok antiinflammatoricus hatésait [14].

Obesitas esetében a gyulladasos elvaltozasért féleg
az l-es tipust helper T-sejt (Thl) termelte gamma-
interferon és a visceralis zsirszovetekbdl felszabaduld
szabad zsirsavak felel6sek. Peroxiszémaprolifertor-
aktivalt receptorok (PPARs) kiemelt szerepet jitszanak
az M1/M2 arany normalizalasiban, mivel csokkentik
az M1 iranyba terel§ proinflammatorikus gének at-
ir6dasit [15]. Ugyanezek a receptorok felel§sek az
adipocytak éréséért. Az érett adipocytik jelentGsebb
szabadzsirsav-akkumuldlé  képességgel rendelkeznek,
igy csokkentik a visceralis zsirszovetet, illetve novelik a
szervezet inzulinérzékenységét. A PPAR-gamma-ago-
nizmust 3T3 L1 fibroblastok segitségével és patkiny-
aorta idofiiggs relaxdcidjanak csokkentésével sikertilt
bizonyitani. A vazorelaxdcié Ca?*-csatorna-gatlison ke-
resztiil volt mérsékelhets [16].

Az inzulin, D’Eon és munkatirsai kutatisai alap-
jan, csokkenti az endokannabinoidtermelést, és ser-
kenti azok lebomlasat [17]. Amikor az adipocytik in-
zulin irdnti szenzitivitdsa csokken, Gjra megemelkedhet
az endokannabinoidszint. Ez Osszhangban all az obes
egyénekben mért magasabb endokannabinoidszinttel.
Az endokannabinoidrendszer azonban képes javitani az
inzulinérzékenységen, ami rimonabant (2. 4bra) esetén
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Rimonabant TUPAC clnevezése és képlete.
5-(4-klorofenil )-1-(2,4-dikloro-fenil)-4-metil-N-(piperidin-
1-il)-1H-pirazol-3-karboxamid

2. 4bra

természetesen nem miikodhet. Obesitasban a meg-
emelkedett endokannabinoidszint azonban inkabb tal-
zott reakcié a magasabb lipidszintre [18].

Adipocytikon végzett inzulinszenzitivitds mérése so-
rin a rimonabant felfiiggesztette az endogén kanna-
binoidok érzékenyitShatdsit [8]. CBD esetén azonban
a gyenge antikannabinoidreceptor-hatds mellett nem
jelentkezett inzulinrezisztencia, sét ismert PPAR-
gamma-agonista vegyiiletként akar terapias érték is
tulajdonithaté neki, révén a glitazonok is ugyanezen
mechanizmus alapjan serkentik a 4-es tipusa gliik6z-
transzporter aktivitasat [19], a lipoproteinlipiz szinté-
zisét [20] és az éretlen adipocytak érését [21].

A CBD alkalmazhatésaga jelen ismeretek szerint
csak az l-es tipust diabetes megel6zésében tiinik ki-
emelked6nek, amit ,non-obese ndéstény NOD/Lt”
egereken teszteltek. JellemzGjik, hogy a 18. hét végére
90-100%-ukban glycosuria alakul ki [22]. A vizsgilat
soran a 24. hét végén a CBD-vel kezelt egereknek csak
32%-aban alakult ki glycosuria [23]. Ehhez hozzijarul,
hogy a CBD a szov8dményeket is tompitja, példaul a
diabeteses retinopathia kialakuldsat is mérsékelte adott
kisérleti koriilmények kozott [24].

A diabetes esetén jelentkez6 komplikicidk a gyulla-
ddsos folyamatok miatt alakulnak ki. A magas gliikdz-
szint egyrészt reduktiv terhelést jelent, masrészt noveli
a mitokondridlis szuperoxid-anion-termelést, azaz fo-
kozza az oxidativ kirosodist, ami pedig aktivilja az
NF-xB-t. Ez iNOS-indukcioval is jar, és a keletkezd
NO el6szor szuperoxid-anionnal peroxinitrilt ad, majd
tirozinnal reagilva nitrotirozint képez [25, 26, 27].
Mindennek eredményeként fokozédik az endothel-
diszfunkcié. A metabolikus szindréma miatti magas
zsirsavszint és az NF-xB hatdsira fokozédik az adhé-
zibsmolekula-expresszié. Makrofigok esetében ez lét-
fontossign a kitapadashoz, illetve a migricidhoz, igy az
atherosclerosis kezdeti 1épéseinek meghatirozoéja lehet
[28]. 2-es tipust diabetes esetén a CBD legkézzelfog-
hatébb el6nyeit a szovédmények csokkentése jelenti,
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mivel mérsékli a magas gliikdzszint indukélta kéros fo-
lyamatokat, legf6képp az atherosclerosis fent emlitett
1épéseit [29].

Toda és munkatarsai tanulmanyukban a NO-modu-
lalta véraramlas valtozdsait vizsgiltik 1-es és 2-es tipust
diabetesben. A kannabidiolt a kedvezGtlen vascularis
reakciok lehetséges gyogyszereként irtdk le [30].

A hatdsmechanizmust vizsgilva Iényegi jelentGsége
lehet, hogy a CBD csokkentette az NADPH-oxiddz
azonnali aktivaldsat, és nem torténhetett meg a ROS-
termel6dés mdsodik hullima, {gy az ehhez kapcso-
16d6 TNEF-alfa-termel6dés sem, ami NF-«B-aktiviciot is
okoz. Az NF-xB hatdsira azonban TNF-alfa is terme-
16dik [31].

Erdekes, hogy a CBD inkibb ROS indukélta apop-
toézist okozott éretlen és immortalizdlédott T-sejtekben
és monocytikban. Ennek az ad alapot, hogy a gluta-
tion reagilhat a CBD egyik metabolitjaval, a kanna-
bidiol-hidroxikinonnal glutationdepléciét okozva [32].
McKallip és munkatirsai a ROS-generilds mellett a
kaszpazaktiviaciét és a NAD(P)H-oxidaz-upreguliciot
is igazoltak [33]. Hogy mi a kilonbség azon sejtek
kozott, amelyeknél protektiv és amelyeknél apopto-
zist indukdl, jelenleg nem ismert, de a CBD-re igen
jellemzd bifazikus hatds miatt nem meglepd ez a tulaj-
donsag.

Microgliasejtek megfigyelése alapjan a gyulladasgatlas
hatterében nem kizdrt, hogy az adenozinfelvétel gat-
lasa dll. Az adenozin-jelatvitel indirekt feler&sitésével
csokkent TNF-alfa-elvalasztas figyelheté meg lipopoli-
szacharid-kezelés hatdsira [34].

A CBD emellett gyengitette a lipopoliszacharid in-
dukélta immunvilaszt az NE-«B és STAT1 atvonalon,
illetve erésitette a STAT3 gyulladdscsokkentd utat is.
Végsd soron a CBD 5 mg/kg/nap dézisban lympho-
penidt mar kivalthat, de csak a B-, T-, Tc- és Th-sejtek
szamanak csokkenése jelentkezik, azaz a specifikus im-
munvalasz gyengiil, mig a megfigyelések szerint a nem
specifikus, tumorra és virusokra adott vilasz eréso-
dik [35].

Mitokondrialis ROS-termelés azonban a jelen isme-
retek szerint nemcsak a szov8dmény kialakulasaban
jatszik szerepet, hanem a 2-es tipust diabetes soran ki-
alakul6 inzulinrezisztencia egyik kulcslépésének téinik.
Tikeshi és munkatarsai szerint TNF-alfa és gliik6z ha-
tasira megnd a mitokondriumok ROS-termelése, ak-
tivilja az apoptodzisszignil-reguldlé kiniz (ASK) 1-et,
ami a c-Jun N-termindlis kindzon (JNK) hatva serkenti
az inzulinreceptor-szubsztrat-1 intracellularis (IRS-1)
mediatorok foszforildlasat, igy csokkentve az inzulin-
stimulacié okozta foszforilaciét [36]. Ha e folyamat va-
l6ban fennall, akkor a CBD alkalmazisa (révén csokkenti
a TNF-alfa dltali jeldtvitelt) nemcsak adjuvins, hanem
kurativ szerepet is kaphat.
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A kannabidiol jelentdsége
ischaemiaban

A kannabinoid vegyiiletek neuroprotektivitdsa viszony-
lag régota ismert, azonban a CB,- és CB,-R-agonistdk-
hoz kothetS, nem direkt glutamatreceptor-antagoniz-
muson alapulé neuroprotektivitdis nem figyelheté meg
CBD esetén. Viszont THC és CBD esetén CB-R-
fiiggetlen ischaemia elleni védelmet is leirtak, amit els6-
sorban antioxidans tulajdonsigukhoz kotottek. Erre
a kovetkeztetésre az vezetett, hogy oxidilhatésiguk
meghaladta mind az aszkorbat, mind a tokoferol érté-
két [37].

Ezt a feltételezést timasztja ald Chen és Buck (2000)
megfigyelése, amely szerint szérummentes kornye-
zetben a B-lymphocytik élettartama megnétt CBD-
kezelés hatdsara. A folyamat CB-R- és szterecoszelekti-
vitas-fiiggetlennek mutatkozott, mig direckt mérésekkel
bizonyitottdk a redoxrendszer alacsonyabb oxidativ
stressz dllapotdt dramldsos citometria sordn specialis
fluoreszcens festéket alkalmazva [38].

A metabolikus szindréma talin legveszélyesebbnek
tekinthet6 szovédményét az elzardédasos korképek
okozzik. Eppen ezért jelentSséggel bir az a megfigye-
lés, hogy a CBD szignifikinsan megelSzte és csokken-
tette az infarktus méretét, és gatolta a myeloperoxidiz
(MPO) -aktivitist kozépagyi artérids elzirodds modell-
jében, egerekben. Kazubide és munkatirsai [39] kisér-
lete soran kozvetleniil az ischaemia el6tt, majd harom
oraval azt kovetSen CBD-t kaptak az allatok, és 24 6ra
mulva vizsgiltak az infarktus méretét, illetve az MPO-
aktivitast. Az elsé és harmadik napon mérték a high
mobility group boxl (HMGB1) citokinszerd mediator
szintjét és rotarodteszttel ellendrizték a neurolégiai és
motoros funkciékat. A HMGBI1-szint azért volt fontos,
mert az ¢ mediitort termel6 MPO-pozitiv sejtek szima
jelentés az infarktusos teriileten, illetve ezen citokin
microgliaaktivaciét okoz, de gyulladiasos mediatorként
és apoptozisinduktorként is szdmon tartjak. Igy jelen-
t6s, hogy a CBD a HMGBI1 plazmaszintjét és az ezt
termel6 MPO-pozitiv sejtek mennyiségét, de egyéb
ischacmidhoz kothetS celluldris valaszokat is csokken-
tett. Az agyi funkci6 kirosodisianak csokkenését mu-
tatta, hogy javultak a rotarodteszt értékei. Ezek a folya-
matok azonban nem CB-R-fiiggd atvonalon zajlottak
le, és az S5SHT ,-receptor-antagonistdk is csak részben
tudtik felfiggeszteni a cerebroprotektiv hatast, vala-
mint az MPO-aktivitist nem befolyasoltik.

Talin a mdir emlitett adenozinfelvétel gatlasin ke-
resztiil megvalosulé adenozin-trifoszfat-indukcié csok-
kentése szerepet jatszhat a gliasejtek aktivicidjanak csil-
lapitasiban [39].

A CBD hasonl6 védelmet jelentett mijsejtek esetén
is, ischaemia/reperfizié okozta kirosoddsokat vizs-
gilva. A vegyiilet hatdsira szignifikinsan csokkent a
majgyulladas, az oxidativ és nitroziv stressz, a sejtek
elhaldsa, emellett csokkent az endotoxineredetli NF-«B-
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activicié és TNEF-alfa-termelés izoldlt Kupfter-sejtek-
ben. Csokkent a TNF-alfa-indukélt adhéziésmolekula-
termelés az emberi mdj sinusoidalis endothelsejtjeiben,
illetve a neutrofil sejtek megkotddése az aktivilt endo-
thelen. Mivel CB,-R knockout egereken ¢és barmelyik
CB-R-antagonista mellett is hasonlé reakcidkat figyel-
tek meg, igy ezek a mérések is alaitamasztjak a CB-R-
fiiggetlen ischaemia elleni védelmet [40].

Megbesz¢lés ¢és kovetkeztetések

A kannabidiolt ez iddig 6nmagiban nem haszniltak,
azonban THC-vel egyiitt, mint Sativex forgalmazzak
Kanadiban, az Egyesiilt Kirdlysigban, Spanyolorszag-
ban ¢s Uj-Zélandon sclerosis multiplex okozta spastici-
tas ellen. Jelenleg folyik a kolesonos elismerésen ala-
puld torzskonyvezése Olaszorszagban, Németorszagban,
Svédorszagban, Danidban, Ausztridban és Csehorszag-
ban, ugyancsak pozitiv visszajelzések mellett. Leggya-
koribb mellékhatdsa a szédiilés, amiért valészind, hogy
csak a THC a felels.

Az irodalomban fellelhet§ eredmények, a receptor-
kotédések és a modellrendszerekben tapasztalt kedvezd
hatdsok azt sugalljak, hogy a THC-mentes CBD alkal-
masnak tinik a metabolikus szindroma tiineteinek és
kovetkezményeinek kezelésében, de hatdsai féleg szin-
erg interakciok szintjén virhat6, mivel a receptorkotd-
dések 6nmagukban nem voltak elégségesek egyik vagy
masik gyoégyszer kiviltisira sem. EbbSl természetesen
az is kovetkezik, hogy a CBD alkalmazasa csak folya-
matos, konvencionalis terdpia mellett lehetséges, azaz
eggyel névelniink kell a beteg gyégyszereinek a szamat.
E probléma konnyen athidalhaté kombindlt gydgy-
szerformdk alkalmazasaval. A nagyobb gond az eddig
feltaratlan interakciok kifejez6dése, ami egyfell azért
varhat6, mert a CBD kimondottan sokféle receptorhoz
kot6dik, masfel§l a citokrém P enzimrendszer ismert
inhibitora [7].

A legfébb indok, ami miatt felmertl felhasznalasa-
nak gondolata, hogy 6nmagaban alkalmazva embere-
ken végzett vizsgilatokban mellékhatdsmentesnek mu-
tatkozik. Példaul Huntington-kéros betegek esetében
10 mg/kg/nap dozisban sem tapasztaltak karos hatast
[41].

Immunmodulins szerepe ugyancsak kérdéses lehet,
de az adatok alapjin negativan csak a specifikus im-
munvilaszt befolydsolta, mig a nem specifikus immun-
rendszert inkdbb erdsitette [15].

Etvigycsokkents és inzulinérzékenyité PPAR-gam-
ma-agonista szerekkel egyiitt alkalmazva terdpids hati-
suk erdsodhet, igy csokkenthet§ a szervezet egy adott
szerrel torténd terhelése, mig az olyan szévédmény,
mint az atherosclerosis vagy ischaemias korképek meg-
el6zésében jelentSs prevenciods szerephez juthat. Sajnos
az obesitas miatti gyakoribb iziileti biantalmakat nem
képes mérsékelni, de tény, hogy a csontanyagcserét po-
zitivan befolyasolja [42]. A metabolikus szindroémaval
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jaré anyagcsere-rendellenességek folyomdnyaként na-
gyobb valészintiséggel alakulnak ki malignus koérké-
pek, és ezek megelGzésében is feltehetGen hasznos,
mivel antimetasztatikus, proapoptotikus és ROS-indu-
lalt leukaemiasejt-pusztitdé hatasait mar bizonyitottak
[3]. E kedvez6 hatisok mellett a ciszplatin okozta oxi-
dativ stresszt mérsékelte egerek veséjében [43].

Végs6 soron a novényi hatéanyagokra jellemz6 szin-
erg vegytiletrendszereket lehetne lemasolni és alkal-
mazni ezekben a stlyos civiliziciés betegségekben.
Val6szintnek tartjuk, hogy megfelel¢ engedélyek bir-
tokdban, validilt korilmények kozott végzett torzs-
konyvezési eljards esetén a legtijabb szabilyozidsok mel-
lett is gyogyszerré valhat.
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