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Streszczenie

Kannabidiol (CBD) jest naturalnym fitokannabinoidem wystepujacym w roslinach
z rodzaju Cannabis. Podobnie jak A°-tetrahydrokannabinol, cechuje si¢ szeroka aktywnoscia
biologiczng, jednak w odréznieniu od niego nie posiada wilasciwosci psychoaktywnych.
Kannabidiol wykazuje wilasciwosci przeciwbdlowe, przeciwzapalne, przeciwdrgawkowe,
tagodzace nudnosci i wymioty, anksjolityczne, przeciwpsychotyczne
czy przeciwniedokrwienne, przez co znalazl zastosowanie w leczeniu migdzy innymi
lekoopornej odmiany padaczki (réwniez u dzieci), spastyczno$ci u chorujagcych na
stwardnienie rozsiane, nudnosci i wymiotow towarzyszacych chemioterapii czy bolu
neuropatycznego. Przeprowadzone do tej pory nieliczne badania dotyczace wptywu CBD na
uktad krazenia nie sa niestety jednoznaczne. Ponadto nie dokonano dotychczas oceny
aktywnosci CBD w nadcis$nieniu. Z kolei do§wiadczenia in vitro z wykorzystaniem komorek
jajowych zaby wykazaty zdolno$¢ kannabidiolu do hamowania funkcji receptorow 5-HTj
oraz pobudzania receptorow TRPV1 transfekowanych na komorkach HEK-293. Pobudzenie
tych receptorow na aferentnych zakonczeniach nerwu biednego w sercu lezy u podstaw
odruchu Bezolda-Jarischa.

Celem mojej pracy byla ocena wpltywu CBD na podstawowe parametry uktadu
krazenia — czesto$¢ akcji serca (HR) oraz cisnienie tetnicze krwi skurczowe (SBP)
i rozkurczowe (DBP) u uspionych szczuréw normotensyjnych (WKY) i z nadci$nieniem
spontanicznym (SHR) jak rowniez analiza jego wplywu na odruch Bezolda-Jarischa
zachodzacy za posrednictwem receptorow TRPV1 i serotoninowych 5-HTs.

Doswiadczenia przeprowadzono na szczurach poddanych anestentezji uretanowej oraz
dodatkowo odrdzenionych, co umozliwito badanie jedynie odpowiedzi obwodowe;j.
U szczuréow uspionych CBD podawany w jednej dawce na szczura w szybkiej iniekcji



dozylnej indukowal gwattowny, zalezny od dawki (3, 10 i 30 mg/kg) odruchowy spadek HR,
SBP i DBP, silniejszy u SHR niz WKY. Reakcja znoszona byta przez obustronne przecigcie
nerwoéw biednych, a ponadto w odniesieniu do HR byta hamowana w obecnosci antagonisty
receptorow TRPV1 kapsazepiny oraz niemal catkowicie znoszona W wyniku podania temu
samemu szczurowi wezesniejszej dawki CBD. Dodatkowo CBD 10 mg/kg hamowat odruch
Bezolda-Jarischa stymulowany za posrednictwem agonisty receptoréw serotoninowych 5-HT3
fenylbiguanidu, ale nie modyfikowatl analogicznego odruchu indukowanego za pomoca
agonisty receptorow TRPV1 kapsaicyny. U szczuréw odrdzenionych CBD stymulowat silny
zalezny od dawki (1, 3, 10 mg/kg) wzrost HR i SBP z jednoczesnym spadkiem DBP.
Otrzymana reakcja wystgpowata niezaleznie od obustronnego wyciecia nadnerczy. Ponadto
w przypadku HR i SBP byla silnie hamowana w obecno$ci nieselektywnego antagonisty
receptorow [B-adrenergicznych propranololu. Z Kkolei inhibitor wychwytu zwrotnego
noradrenaliny dezypramina poza ograniczeniem przyrostu HR i SBP nasilal otrzymywane
spadki DBP. Doswiadczenia in vitro wykazaty zdolnos¢ CBD do zmniejszenia sity skurczu
izolowanych przedsionkow serca.

Podsumowujac kannabidiol indukuje odruch Bezolda-Jarischa za posrednictwem
receptorow TRPV1 (wykazujac zjawisko tachyfilaksji), natomiast hamuje analogiczng reakcje
zachodzaca za po$rednictwem receptorow serotoninowych 5-HT3. Uzyskany za
posrednictwem CBD odruch Bezolda-Jarischa jest silniejszy w przypadku SHR niz WKY.
Ponadto CBD wykazuje obwodowsg aktywno$¢ sympatomietyczng, wazodylatacyjng oraz
ujemny efekt inotropowy.



