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Souhrn
Plsobeni ndvykovych latek vyvolava kromé psychické zavislosti a poskozeni mozku, také fadu poskozeni organt (jatra, ledviny). Jednim ze zavaznych projev(
je kardiotoxicita. Poddvéme prehled poskozenf kardiovaskularniho systému pfi uzivani kokainu, marihuany a metamfetaminu.
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Abstract
In addition to psychological addiction and brain damage, the use of addictive substances causes a variety of internal organ damage (liver, kidney). Cardiotoxicity
is one of the serious manifestations. We provide an overview of the damage to the cardiovascular system in cocaine, marijuana and methamphetamine users.
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Kardiovaskularni a¢inky kokainu

Kokain, téz benzoylmethylekgonin, je svétle
bild, mikrokrystalickd latka rozsitend predevsim
jako droga. Jedna se o rostlinny tropanovy al-
kaloid z jihoamerického kefe jménem koka
pravé (téz rudodrev koka, Erythroxylon coca).
Kokain stimuluje sympaticky nervovy systém
tim, Ze inhibuje zpétny pfijem katecholamint
na sympatickych nervovych zakon¢enich, sti-
muluje centralni sympaticky vystup a zvysuje
citlivost adrenergnich nervovych zakonceni
na noradrenalin. Kokain plsobf také jako an-
tiarytmikum tfidy | (lokéInf anestetikum) bloko-
vanim sodnych a draslikovych kandll. Z téchto
dvou priméarnich, protichdnych U¢inkd pre-
vazuje zvysena sympaticka aktivita pfi nizkych
davkach kokainu, zatimco lokalni anestetické
Ucinky jsou vyraznéjsi u vyssich davek. Kokain
také stimuluje uvolnovani endotelinu-1, sil-
ného vazokonstriktoru, z endotelovych bunék
a inhibuje produkci oxidu dusnatého, hlavniho
vazodilatdtoru produkovaného endotelovymi
bunkami. Kokain se podili na trombadze akti-
vaci krevnich desticek, zvysuje agregaci trom-
bocytl, zvysuje uvolfiovani krevnich desticek
a-granule a zvysuje aktivitu inhibitoru aktiva-

toru plazminogenu a zvysuje hladiny fibrino-
genu a von Willebrandova faktoru [1].V koro-
narnich tepnach uzivateld kokainu se casto
vyskytuji kalcifikace a aneuryzmata. U pa-
cientd, kteff nejsou uzivatelé kokainu, a maji
tradi¢nf rizikové faktory, je infarkt myokardu
(IM) typicky vysledkem fisury nebo ruptury
plaku s krvacenim z plaku, coz urychluje trom-
bozu. Naproti tomu IM u pacient( uzivajicich
kokain zahrnuje intrakoronarni trombdzu, ktera
je superponovana na burnky hladkého svalstva
bohaté na vlaknité plaky bez ruptury nebo
krvaceni z plaku. Kromé toho vykazujf plaky
u pacientl uzivajicich kokain medialni nebo
intimalni zanét (primarné lymfocyty a plazma-
tické bunky) a adventidln{ Zirné bunky, zatimco
pacienti, kteff neuzivali kokain, nevykazovali
zanét arteridIni stény této morfologie [2,3].

Klinicky prehled

Kokain zvysuje potiebu kysliku v myokardu zvy-
senim srdecni frekvence a krevniho tlaku (TK).
Vliv kokainu na srde¢ni frekvenci a TK zavisi na
ddvce a je zprostfedkovan a-adrenergni stimu-
laci. Soucasné kokain snizuje privod kysliku pro-
stfednictvim koronarni vazokonstrikce. Kom-

binace uzivani kokainu s koufenim cigaret ma
aditivni Gcinky na koronédrni vazokonstrikci, pri-
cemz vyrazné zvysuje srdecni frekvenci vyna-
sobenou systolickym tlakem (kardiovaskularnf
(KV) produkt). Dlouhodobi uzivatelé kokainu vy-
kazuji koronarnf endotelidIni dysfunkci. Protoze
endotelidlni dysfunkce zvysuje citlivost cévy na
konstrikeni u¢inky katecholamin(, mlze to byt
pro uzivatele kokainu obzvlasté skodlivé. | pfi
absenci epikardialni koronarni choroby zplso-
buje kokain mikrovaskularni onemocnénf a je
spojen s trombozou.

Kokain zptsobuje systolickou a diastolickou
dysfunkdi, arytmie a aterosklerézu. Kokain sni-
zuje kontraktilitu a ejekeni frakci myokardu
blokovanim sodikovych a draslikovych kanald
v myokardu. Intrakoronarni infuze kokainu sni-
7uje ejekenf frakci levé komory a zvysuje kon-
covy diastolicky tlak v levé komorte a koncovy
systolicky objem. Dlouhodobé uzivani kokainu
je spojeno s hypertrofif levé komory a prodlou-
Zzenym ¢asem zpomaleni. Kokain prodluzuje
intervaly PR, QRS a QT. Kokain je spojen s ko-
rondrni aterosklerdzou i u mladych uzivateld
s relativné nizkym rizikovym korondrnim fak-
torem (obr. 1) [4,5].
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Obr. 1. U¢inky kardiovaskularniho ptisobeni kokainu [4].

Ve

Kardiovaskularni acinky
marihuany
Marihuana je rozsitenéjsi pouli¢ni droga, s od-
hadovanym poctem 125-203 miliond uZiva-
teld po celém svété a potencidl pro nepriznivé
KV Ucinky je zaznamendn po vice nez 40 let.
Nejpodstatnéjsi chemickou slozkou jsou ka-
nabinoidy. MnoZstvi a pomérné zastoupent
kanabinoidd rozhoduje o tom, jaké bude mit
marihuana vlastnosti z hlediska Uc¢inkd. Kana-
binoidd jiz bylo izolovdno pres 100, mezi nej-
vyznamnéjsi patfi:

- tetrahydrokanabinol (THC), ktery je hlavni
psychoaktivni latkou. Marihuana pfipravena
z kvalitniho konopi mizZe mit az 30 % THC
Vv Susing;

- kanabidiol (CBD) neni psychoaktivni,
antiepileptické, uklidnujici, antioxidacni,
neuroprotektivni a analgetické;

- kanabichromen (CBC) je spole¢né s CBD
druhy nejzastoupengjsi kanabinoid po
THC, neméa pfimé psychotropni Ucinky, ale
je synergistou THC, tzn. zesiluje Ucinky THC
asnad i CBD;

- kanabinol (CBN) je degrada¢nim pro-
duktem THC (THC je vlastné jeho prekur-
zorem), nenf tedy pfimo produkovan rost-

linou. V Cerstvé marihuané je jeho obsah
nizky, ale susenim, nespravnym skladovanim
i nespravnou pfipravou produktl se mdze
stat, Zze vétsina nebo vsechen THC zoxiduje
na CBN. Jeho vysoky obsah je tedy v mari-
huané nezddouci.

Pomérné malo je zndmo o KV Ucincich
nebo mechanizmu, ktery tyto ucinky vyvolava.
Publikované studie popisujf ¢asovy vztah mezi
uzivanim marihuany a rozvojem akutniho IM,
kardiomyopatie a ndhlé srdecni smrti. Peclivé
posouzeni KV U¢inkd inhalace marihuany je
viak komplikované tim, Ze se tato droga Casto
pouziva v kombinaci s jinymi drogami jako
je alkohol nebo kokain. Kromé toho se mari-
huana v mnoha ¢astech svéta koufi ve spojenti
s tabdkem, takZe je obtizné oddélit specifické
KV Ucinky jednotlivych latek. Mechanizmus,
ktery je zakladem vztahu mezi uzivanim ma-
rihuany a IM, je v soucasnosti nezndmy. Je
mozné, ze konopi ma skodlivy Ucinek na ko-
ronarni mikrocirkulaci.

Vroce 2001 Mittleman et al fesili vyse zmi-
néné téma dotazovanim u 3 882 pacient(
s akutnim IM o uZivani marihuany a zjistili, ze
riziko vzniku IM je 4,8% vy33i neZ prdmér, a to
do hodiny po bezprostfednim uziti marihuany.

Neékolik pfipadovych studif popisuje obdobny
¢asovy vztah. Vétsina pfipadovych studif po-
pisuje relativné mladé pacienty ve své druhé
nebo treti dekddé s normalnimi koronarnimi
tepnami nebo minimalni aterosklerézou, coz
naznacuje, ze marihuana nevede k rozvoji
nebo zrychlenf aterosklerotického poskozenti
u zdravych dospélych. Takova atypické prezen-
tace mUze vysvétlit nedostatek studif o IM spo-
jeném s marihuanou navzdory rozsifenému
uzivani této drogy [6].

Uzivani marihuany mdze vyvolat IM také
u pacientd s ischemickou chorobou srdecn.
Po IM je Umrtnost u uZivatelh marihuany vy-
znamné vys$si nez u bézné populace. Po-
dobné, ackoli nékteré piipadové studie popi-
suji ndhlou smrt po uzivani marihuany, vétsina
pacientt zneuzivala dalsf pouli¢ni drogy, coz
vylucuje presny zavér o roli marihuany pfi
umrti. Bachs a Merland viak popsali u Sesti pfi-
padUl pravdépodobné srde¢ni smrti u mla-
dych dospélych ve véku 17-43 let, které se
zdély byt spojeny vyhradné s uzivanim ma-
rihuany. Ve vsech pfipadech odhalily toxiko-
logické studie pouze pfitomnost THC v krvi
a moci a zadné jiné drogy a vsichni pacienti
byli pfed ndhlou smrti zdravi. Takové pfipady
nejsou cetné, coz zabranuje jakékoliv jistoté
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Obr. 2. U¢inky kardiovaskularniho plisobeni marihuany [7]. Foto: shutterstock.com.

Obr. 3. U¢inky plsobeni metamfetaminu.

Na levé strané je zobrazena normalni neurotransmise dopaminu, na pravé je pritomen amfe-
tamin, ktery prevraci funkci dopaminového prenasece (DAT) a vesikuldrniho monoaminového
prenasece (VMAT), coz ma za nasledek zvysenou koncentraci dopaminu v cytoplazmé a ze-
jména v synaptické sterbiné. Zdroj: wikipedie.org.

ohledné moznosti primych Ucink marihuany
na funkci levé komory nebo nahlou srdecni
smrt, ale pritomnost téchto piipadd v publiko-
vaném vyzkumu muze byt signdlem k tomu,
aby se v budoucnu hledaly dalsi pfipady
(obr.2) [7,8].

O uzivani marihuany a riziku pro KV systém
se stale vedou diskuze. Naposledy se k nim
vratila metaanalyza Raviho et al uvefejnénd

vlednu 2018 v ¢asopise Annals of Internal Me-
dicine. Bohuzel ani tato préce, kterd zkoumala
publikace o tématu mezilety 1975-2017, jed-
noznac¢nou odpovéd nepfinesla. Autofi uzavi-
raji, ze evidence kardiotoxickych ucink( této
drogy, v¢. mozkovych pfihod a IM, je nedo-
state¢nd. Soucasna generace uzivatel ma-
rihuany bude postupné starnout a dostavat
se do veku, kde jeji pfirozené riziko IM bude
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Tab. 1. Srde¢ni komplikace
metamfetamin(.

metamfetami- srdecni

novy ucinek postizeni

tachykardie, malignf

hypertenze hypertenze
koronarni
spazmus
akutnf koronarnf
syndrom
aortalni disekce

myokardialnf maligni arytmie

toxicita metamfeta-
minova

kardiomyopatie
plicnf arteridlnf
hypertenze

pravostranné
srdecni selhdnf

deplece neuro-
transmiter(

arytmie

nahla srdecnf

zastava
intravendzni infekeni
podanf endokarditida

stoupat. Dostupna data naznacuji, Ze by kou-
fenf marihuany mohlo mit celkem zasadnf pre-
cipitacni vliv na vznik IM. Pfitom epidemiolo-
gickd data prakticky chybf. Jak ukazala aktudlnf
metaanalyza, je kvalita i rozsah publikaci ne-
dostate¢nd a potieba vyzkumu naléhava.
V kazdém pripadé se ukazuje, ze anamnézu
u IM bude nutno rozsifit o otdzky uzivani ma-
rihuany jiz nynf [5,9].

Kardiovaskularni acinky
metamfetaminu

Metamfetamin (MA), téZ metylamfetamin
nebo pervitin (lidové a dfivéjsi obchodni
nazev), je syntetické stimulans z fad amfeta-
minUd. Zprvu byl odhalen jeho potencial pfi
|é¢bé chorobné spavosti a astmatu, masove
byl poté spolu s amfetaminem pouzit jako po-
vzbuzujici prostfedek béhem II. svétové valky,
dodnes je Americkym Ufadem pro potraviny
a léky povolen k lé¢bé syndromu ADHD, ke
kratkodobému zvlddani extrémni exogenni
obezity a k [é¢bé narkolepsie. V dnesni dobé
je MA hlavné zneuzivan jako snadno pfipra-
vitelnd pouli¢nf droga, kterd stimuluje cent-
ralnf nervovou soustavu. Metamfetamin velmi
uc¢inné potlacuje Unavu a potiebu spankuy,
zrychluje psychomotorické tempo, oceka-
vanym Ucinkem je rovnéz extrémni euforie
a zvysena sebedlvéra. Tato vlastnost je dana
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rozsdhlym uvolhovanim dopaminu, noradre-
nalinu a serotoninu do synaptickych stérbin
v mozku (obr. 3). Se zneuZzivanim je spojen
i negativni dopad na KV systém (tab. 1). S ne-
primym drazdénim sympatiku je spjato roz-
sffenf zornic, tachykardie, pocent, stazeni cév
a nasledné vzestup TK, sucho v Ustech, zvy-
send télesnad teplota, s vy3si davkou pak ble-
dost, tfes, hypertenze a riziko dehydratace.
Jako vedlejsi Ucinek se mohou vyskytnout
i zavraté, nystagmus, nevolnost, zvraceni,
prbjem, busenf srdce, arytmie nebo zimo-
miivost stfidana pocitem horka. Akutni pre-
davkovani se projevuje silnymi bolestmi na
hrudi, agitovanym neklidem, svalovymi kfe-
¢emi, poruchami srde¢niho rytmu, halucina-
cemi, deliriem, popf. az nékolikahodinovym
bezvédomim. Typickd je vyrazna hypertenze
nebo reflexni hypotenze. Mdze dojit k rozvoji
epileptickych zachvatl, k IM, ve vzacnéjsich
pfipadech se dostavuje rabdomyolyza (nek-
réza bunék kosterniho svalstva s vyplavenim
myoglobinu, nasleduje kolaps ledvin, kéma az
smrt). Pricinou umrti u téZké intoxikace me-
tamfetaminem obvykle byva selhdni srdce, kr-
véaceni do mozku, kolaps dechového centra €i
zminované selhanf ledvin [10,11].

Zaveér

Kokain prostrednictvim réiznych mechanizm
zvysuje riziko IM, srde¢niho selhani, kardio-
myopatie, arytmie, disekce aorty, endokardi-
tidy a dalSich KV onemocnéni, zatimco u mari-
huany nenfjednoznacné prokdzana souvislost
mezi jejim pouzitim a KV poskozenim, pres-
toze kazuistické ndlezy jsou pozitivni. Me-
tamfetamin zpUsobuje fadu KV poskozeni,
v¢. vzniku hypertenzni reakce a selhdni srdce.
V budoucnosti budeme muset na tyto navy-
kové latky vice myslet pfi akutnich intoxika-
cich a KV ptthodéch.
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