Bél nie powstaje w jednym miegjscu i nie jest po prostu ,sygnatem z uszkodzonego fragmentu ciata”. To
doswiadczenie, ktore tworzy sie w sieci obejmujgcej zakohczenia nerwowe, rdzen kregowy i mézg. Po drodze sygnat
moze zosta¢ wzmocniony, ostabiony albo zmieniony przez stan zapalny, wczesniejsze doswiadczenia, sen, stres i
wiele innych czynnikéw. Dlatego badacze pytaja, czy kannabinoidy moga wptywa¢ na mechanizmy

wielopietrowe bélu — jednocze$nie obwodowo i centralnie.

Odpowiedz biologiczna brzmi: istnieja wiarygodne mechanizmy, przez ktére uktad endokannabinoidowy moze
modulowac¢ przetwarzanie bdlu na réznych poziomach. OdpowiedzZ kliniczna jest ostrozniejsza: samo wskazanie
kilku mozliwych mechanizméw nie dowodzi, ze kazdy preparat kannabinoidowy skutecznie tagodzi kazdy rodzaj
bélu. Sktad, dawka, droga podania i przyczyna dolegliwosci maja znaczenie, a wyniki badan klinicznych réznia sie

miedzy wskazaniami.

Uktad endokannabinoidowy — czym jest ECS?

Uktad endokannabinoidowy (ECS, od angielskiego endocannabinoid system) to wewnetrzny system regulacyjny
organizmu. W uproszczeniu obejmuje receptory, wtasne czasteczki sygnatowe zwane endokannabinoidami oraz
enzymy, ktére je wytwarzaja i rozktadaja. ECS wystepuje w wielu tkankach i uczestniczy w regulacji réznych

procesow, miedzy innymi przekaznictwa nerwowego, reakgji zapalnych i odczuwania bolu.

To nie jeden ,wiacznik boélu”, lecz uktad modulujacy. Moze dostraja¢ aktywnos¢ komorek i potaczen nerwowych
zaleznie od sytuacji. Wtasnie dlatego méwi sie o ECS modulacji wielotorowej: wptyw moze dotyczy¢ zaréwno
sygnatu powstajacego w tkance, jak i sposobu, w jaki uktad nerwowy go przetwarza. ,Wielotorowa" nie oznacza

jednak automatycznie ,silnigjsza” ani ,skutecznigjsza”.

P

CB1 i CB2: podobne nazwy, rozne rozmieszczenie

Najczesciej omawiane receptory ECS to CB1 i CB2. Sa to biatka reagujace na endokannabinoidy oraz niektore

zwigzki pochodzenia roslinnego, ale ich rozmieszczenie i funkcje nie sg identyczne. Co wiecej, te same receptory



moga wywotywac rozne skutki zaleznie od rodzaju komorki i warunkdw, w jakich sg aktywowane.

Receptor Gtéwne miejsca wystepowania Mozliwy zwigzek z bdlem CB1 Liczne obszary moézgu i rdzenia kregowego,
a takze zakonczenia nerwowe poza osrodkowym uktadem nerwowym Moze zmienia¢ uwalnianie
neuroprzekaznikdw i wptywac na przekazywanie oraz interpretacje sygnatoéw bolowych CB2 Komorki uktadu
odpornosciowego i tkanki obwodowe; moze pojawiac sie takze w strukturach zwigzanych z uktadem nerwowym,
szczegolnie w okreslonych stanach Moze uczestniczy¢ w regulacji proceséw zapalnych i aktywnosci komérek

zwigzanych z odpowiedzig immunologiczna

CB1 jest szczegdlnie liczny w osrodkowym ukfadzie nerwowym. Wystepuje miedzy innymi w obszarach
uczestniczacych w kontroli ruchu, pamieci, emocji i przetwarzaniu bodzcéw. Jest tez obecny na niektédrych
obwodowych zakonczeniach nerwowych. Aktywacja CB1 moze ogranicza¢ uwalnianie okreslonych przekaznikéw
miedzy neuronami — a przez to wptywac na ,przekaz” sygnatu bolowego. Jednoczesnie dziatanie CB1 w modzgu

wigze sie z mozliwymi zmianami percepgji, koordynagji, uwagi i pamieci.

CB2 kojarzy sie przede wszystkim z komdrkami odpornosciowymi i regulacjag odpowiedzi zapalnej. Jego obecnos$¢ w
réznych tkankach moze zmieniac sie zaleznie od stanu organizmu. W badaniach nad bolem zainteresowanie budzi
to, ze wptywanie na CB2 moze modulowac aktywno$¢ komorek uczestniczacych w zapaleniu. Nie oznacza to

jednak, ze kazdy stan zapalny lub kazdy bdl bedzie reagowat na te droge w taki sam sposob.

Anandamid i 2-AG: sygnat, ktory moze ptynac wstecz

Organizm sam wytwarza zwiagzki oddziatujace na receptory kannabinoidowe. Dwa najwazniejsze to anandamid
(AEA) i 2-arachidonoiloglicerol (2-AG). W odréznieniu od wielu klasycznych neuroprzekaznikédw nie sg zwykle
magazynowane w duzych ilosciach w pecherzykach gotowych do uwolnienia. Powstajg z lipidowych sktadnikéw

btony komoérkowej, gdy komorka ich potrzebuje, a nastepnie sa szybko rozktadane przez enzymy.

W mdzgu anandamid i 2-AG moga uczestniczy¢ w sygnalizacji wstecznej. Zwykty kierunek komunikacji miedzy
komorkami nerwowymi biegnie od neuronu presynaptycznego do postsynaptycznego. W tym przypadku aktywna
komorka postsynaptyczna moze wytworzy¢ endokannabinoidy, ktére przemieszczajg sie w przeciwng strone — do
zakonczenia presynaptycznego. Tam pobudzajg receptory CB1 i moga ograniczy¢ uwalnianie niektorych

neuroprzekaznikow.



Mozna to poréwnac¢ do krotkiej informacji zwrotnej: ,zmniejsz intensywnos¢ przekazu”. Nie jest to jednak
uniwersalny hamulec bélu. Efekt zalezy od tego, ktore neurony biorg udziat w obwodzie, jakie sygnaty przekazuja
dzienniknaukowy.pl i w jakich warunkach zachodzi komunikacja. Wtasnie dlatego mechanizmy ECS sg przedmiotem

badan, a ich opis nie powinien by¢ utozsamiany z gwarancjg konkretnego efektu terapeutycznego.

Bol obwodowy: co moze dziac¢ sie w miejscu uszkodzenia?

Po urazie, przecigzeniu lub w przebiegu choroby tkanki moga uwalnia¢ substancje pobudzajace receptory bdlowe.
Stan zapalny potrafi obnizy¢ prog ich aktywadgji: bodziec, ktéry wczesniej byt niebolesny, moze zaczaé bole¢, a
bolesny — sta¢ sie bardziej dokuczliwy. W tym miejscu, zanim sygnat dotrze do rdzenia kregowego, uktad
endokannabinoidowy moze uczestniczyé w regulagi aktywnosci zakohczeh nerwowych i komorek

odpornosciowych.

* Modulacja pracy zakonczen czuciowych: receptory kannabinoidowe obecne w tkankach obwodowych

moga wptywac na pobudliwos¢ neurondw wykrywajacych potencjalnie szkodliwe bodzce.

* Wplyw na otoczenie zapalne: sygnalizacja zwigzana z CB2 moze regulowac niektore dziatania komorek

odpornosciowych i wytwarzanie sygnatow zapalnych.

* Zmiana naptywu informacji do rdzenia: gdy obwodowy sygnat jest stabszy lub inaczej modulowany, do

osrodkowego uktadu nerwowego moze dociera¢ zmieniony komunikat.

To przyktady potencjalnego dziatania obwodowo i centralnie, a nie opis jednej reakgji, ktéra zawsze zachodzi u
kazdej osoby. Bol neuropatyczny, zapalny, miesniowo-szkieletowy czy nowotworowy moze mie¢ odmienne zrédta i
rozny udziat poszczegolnych mechanizmédw. Ten sam sposéb oddziatywania nie musi wiec pasowac do wszystkich

typow bolu.

Bol centralny: rdzen kregowy i moézg rowniez przetwarzaja sygnat

Informacja z obwodu trafia do rdzenia kregowego, a nastepnie do sieci mézgowych, ktére pomagajg okresli¢ jej
znaczenie i intensywno$¢. Odbidr bélu nie jest prostym odczytem uszkodzenia: mdzg integruje sygnaty czuciowe z
uwaga, nastrojem, pamiecia i oczekiwaniami. Przy dtugotrwatym bélu moze dochodzi¢ do zmian w funkcjonowaniu

uktadow nerwowych, w tym do zwiekszonej wrazliwosci na bodzce.

Receptory CB1 w osrodkowym uktadzie nerwowym moga wptywac na uwalnianie neuroprzekaznikéw w obwodach
rdzenia i modzgu. Teoretycznie moze to zmieniaC site przekazywania sygnatu albo sposdb, w jaki jest on
przetwarzany. Nie nalezy jednak myli¢ modulacji bolu ze znieczuleniem: zmiana odczuwania moze obejmowac takze

uwage, nastroj i funkcje poznawcze.

Znaczenie ma réwniez zstepujaca kontrola bolu — sygnaty biegnace z mézgu do rdzenia, ktére moga ttumic lub
wzmacnia¢ naptywajace informacje. Uktad endokannabinoidowy moze oddziatywaé na niektére elementy tych sieci,
ale ich dziatanie jest ztozone i nie sprowadza sie do pojedynczego receptora. Dlatego hasto ,dziata na mdzg” jest

zbyt ogodlne, by opisa¢ konkretng korzys¢ kliniczna.

Kannabinoidy z konopi a naturalne endokannabinoidy

THC i CBD to zwigzki roslinne, ale nie sg po prostu zamiennikami anandamidu lub 2-AG. THC moze bezposrednio
aktywowac receptory kannabinoidowe, w tym CB1, co wigze sie zarédwno z mozliwym wptywem na odczuwanie
bolu, jak i z dziataniami niepozadanymi dotyczacymi miedzy innymi uwagi, pamieci, koordynacji czy samopoczucia.
CBD dziata w odmienny i wieloaspektowy sposob; jego wptyw na bdél nie daje sie sprowadzi¢ do prostego
witaczenia CB1" lub CB2.


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

Rézne preparaty moga mie¢ inne proporcje zwigzkdw, stezenia i drogi podania. Znaczenie maja réwniez inne
przyjmowane leki, choroby wspotistniejace oraz ryzyko dziatan niepozadanych. Wynikéw dotyczacych jednego
preparatu, dawki albo wskazania nie mozna automatycznie przenosi¢ na wszystkie produkty okreslane jako

kannabinoidowe czy konopne.

Wiele mechanizmoéw nie oznacza pewnej skutecznosci

W badaniach laboratoryjnych i przedklinicznych ECS jest interesujagcym celem, poniewaz moze uczestniczy¢ w
przetwarzaniu bélu w kilku punktach. Jednak mechanizm biologiczny to dopiero cze$¢ uktadanki. O tym, czy
leczenie przynosi pacjentom wymierng korzys¢, rozstrzygaja przede wszystkim odpowiednio zaprojektowane

badania kliniczne, a ich wyniki moga zaleze¢ od rodzaju bolu, badanej grupy i konkretnego preparatu.
W praktyce warto odréznic trzy poziomy twierdzen:

1. Mechanizm: receptor lub czasteczka moze uczestniczy¢ w regulagji sygnatéw bolowych.

2. Wynik badan klinicznych: okreslony preparat wykazat korzy$¢ w danej grupie, przy konkretnych warunkach i

czasie obserwagji.

3. Decyzja dla konkretnej osoby: wymaga uwzglednienia rozpoznania, innych metod leczenia, przeciwwskazan

i mozliwych interakgji.

Przeskoczenie od pierwszego punktu do trzeciego prowadzi do zbyt daleko idacych obietnic. Nawet jesli ECS
wptywa na kilka etapdw przetwarzania bodlu, nie wynika z tego, ze kannabinoidy sg odpowiednie dla kazdego

pacjenta albo moga zastgpi¢ sprawdzone leczenie.

Jak rozsadnie obserwowac objawy?

Przy omawianiu bolu z lekarzem pomocne bywaja regularne, konkretne zapiski: nasilenie i lokalizacja dolegliwosci,
sen, codzienne funkcjonowanie, przyjmowane leki oraz dziatania niepozadane. Narzedzia takie jak Releaf Cannabis
(releaf.com/pl) moga stuzy¢ do porzadkowania obserwacji zwigzanych z objawami i stosowanymi produktami.
Aplikacja ani dziennik nie stawiajg diagnozy i nie zastepuja konsultacji — warto tez sprawdzi¢, jakie funkcje sa

aktualnie dostepne w danej wersji narzedzia.

Jesli kto$ rozwaza produkt zawierajacy kannabinoidy, powinien omoéwi¢ to z lekarzem lub farmaceuta, szczegdinie
gdy przyjmuje inne leki, ma chorobe przewlekta, jest w cigzy albo karmi piersia. Nie nalezy samodzielnie odstawiac
zaleconego leczenia. W razie silnego, nagtego lub szybko narastajgcego bolu, a takze objawdw takich jak ostabienie

konczyn, zaburzenia czucia czy problemy z oddychaniem, potrzebna jest pilna pomoc medyczna.

Podsumowanie

Uktad endokannabinoidowy moze modulowaé bél na wielu poziomach: w tkankach obwodowych, w rdzeniu
kregowym oraz w sieciach mézgowych. CB1 jest szeroko obecny w osrodkowym uktadzie nerwowym i na czesci
zakonczen nerwowych, a CB2 wigze sie miedzy innymi z komorkami odpornosciowymi i regulacja zapalenia.
Anandamid i 2-AG, wytwarzane na zadanie, moga uczestniczy¢é w sygnalizacji wstecznej, ktéra dostraja

komunikacje miedzy neuronami.

To uzasadnia naukowe zainteresowanie tym, jak dziata ECS modulacja wielotorowa i dlaczego kannabinoidy
bywaja badane w roznych rodzajach bolu. Nie jest jednak dowodem, ze konkretny produkt zadziata u kazdej osoby.
Najrozsadniejszy wniosek brzmi: mechanizmy wielopietrowe bolu sg realne i ztozone, a zastosowanie

kannabinoidéw wymaga osobnej oceny dowodoéw klinicznych, bezpieczehstwa oraz potrzeb pacjenta.



