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WPLYW MARIHUANY NA AKTYWNOSC ELEKTRYCZNA MOZGU

WSTEP

Marihuana jest obecnie jedna z najpopu-
larniejszych i najczeSciej zazywanych sub-
stancji psychoaktywnych na s$wiecie (DE-
GENHARDT i wspétaut. 2008). Na przestrzeni
ostatnich lat diametralnie zmienit sie status
spoteczno-prawny tej substancji - obserwu-
jemy tendencje legalizacyjne (uzytku rekre-
acyjnego i medycznego marihuany), poja-
wily sie mozliwosci prowadzenia badan na-
ukowych z uzyciem marihuany, a zarazem
znacznie wzrosto zainteresowanie spoteczne
rzetelna wiedza o jej wplywie na organizm
i zachowanie czlowieka. Celem artykulu jest
przyblizenie czytelnikowi wiedzy na temat
wplywu marihuany na procesy biochemiczne
oraz aktywnosc¢ elektryczng moézgu u zwie-
rzat i ludzi.

Konopie indyjskie, z ktérych produkuje
sie marihuane, zawieraja ponad 140 ro6z-
nych zwigzkow aktywnych - kannabinoidéw
(HANUS i wspotaut. 2016), z ktorych najle-
piej poznane to tetrahydrokannabinol (ang.
A9-tetrahydrocannabinol, THC) i kannabidiol
(ang. cannabidiol, CDB) (GAONI i MECHO-
ULAM 1964, MECHOULAM i wspoétaut. 2002).
W niniejszym artykule bedziemy omawiac
efekty dotyczace przede wszystkim THC.
Kannabinoidy dzialaja na wuklad endokan-
nabinoidowy, ktéry odgrywa istotna role w
utrzymaniu homeostazy organizmu oraz w
procesach neuroplastycznosci, wiaczajac w
nie neurogeneze (EGERTON i wspoélaut. 2006,
KATONA i FREUND 2012, BEFORT 2015). W

sktad uktadu endokannabinoidowego wcho-
dza dwa typy receptorow kannabinoidowych:
CB1 i CB2 (ABOOD i MARTIN 1996, AXELROD
i FELDER 1998) oraz endokannabinoidy (wy-
twarzane przez organizmy ludzi i zwierzat):
anandamid i 2-arachidonyloglicerol (2-AG).
Zarowno endokannabinoidy, jak i egzokan-
nabinoidy (pochodzace z zewnatrz, gléwnie
THC i CDB) dzialaja za posrednictwem re-
ceptorow CB1 i CB2. Receptory CB2 sa zlo-
kalizowane w tkankach obwodowych, gltow-
nie na powierzchni komorek ukladu immu-
nologicznego oraz w oSsrodkowym ukladzie
nerwowym, m.in. na komoérkach mikrogleju
(STELLA 2004). Rozproszenie receptorow kan-
nabinoidowych w calym organizmie wyjasnia
wielokierunkowe dzialanie kannabinoidow. W
tym przegladzie skoncentrujemy sie na wply-
wie kannabinoidow na mozg, gdzie kluczo-
wa role odgrywa aktywacja receptorow CBI.
Najwieksze zageszczenie receptoréw CBl1
wystepuje w obszarach moézgu zwiazanych
z procesami motywacyjnymi, poznawczymi,
motorycznymi oraz zwiazanymi z funkcjono-
waniem ukladu nagrody. W sklad tych ob-
szarow wchodza przede wszystkim czolowe
rejony kory oraz korowe obszary limbicz-
ne, hipokamp, cialo migdatowate, mozdzek,
wzgbrze i zwoje podstawy mozgu (HERKEN-
HAM i wspoétaut. 1990) (Ryc. 1).
Endokannabinoidy, anandamid i 2-ara-
chidonyloglicerol, pobudzajac aktywnos¢ re-
ceptoréow CB1, odgrywaja istotng role w mo-
dulowaniu przekaznictwa synaptycznego. W
normalnych warunkach (bez obecnosci THC)
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Ryc. 1. Wystepowanie receptoréw CB1 i CB2 w organizmie czlowieka.

Ttumaczenie: brain — mézg, lungs — ptuca, vascular system - uklad naczyniowy, muscles — miesnie, gastrointestinal
tract — przewod pokarmowy, reproductive organs — narzady rozrodcze, spleen — Sledziona, bones — kosci, skin — sko-
ra, immune system — uklad odpornosciowy, liver — bone marrow — szpik kostny, pancreas — trzustka, cortex — kora
mozgowa, caudate nucleus - jadro ogoniaste, putamen — skorupa, nucleus accumbens — jadro péllezace, basal gan-
glia — zwoje podstawy, hypothalamus — podwzgoérze, cerebellum — mozdzek, hippocampus — hipokamp, amygdala —
cialo migdatowate, spinal cord — rdzen kregowy, glial cells — komorki glejowe, brainstem — pien mozgu. (Oryginalna

rycina Fundacji Canna, za zgoda).

endokannabinoidy te sa uwalniane przez
neurony i dzialajg na receptory CB1 umiej-
scowione na zakonczeniach synaptycznych
neuronéw GABAergicznych i glutaminer-
gicznych, co skutkuje sygnalizacja wsteczna
(ang. retrograde signaling) (Ryc. 2). Taki ro-
dzaj komunikacji miedzy neuronami ozna-
cza, ze sygnal przemieszcza sie w odwrot-
nym kierunku, z neuronu postsynaptyczne-
go do presynaptycznego, i dziata hamujaco
na neurony uwalniajace przekazniki (z blony
presynaptycznej): kwas gammaaminomasto-
wy (GABA), kwas glutaminowy, noradrena-
line, serotonine, acetylocholine i dopami-
ne (PACHER i wspoétaut. 2006, Russo i Guy
2006). W wyniku tej sygnalizacji wstecznej
nastepuje zmniejszenie uwalniania neuro-
przekaznikéw. Receptory CB1 pelnia wiec
funkcje neuromodulatora, ich aktywacja po-
woduje tlumienie hamowania postsynaptycz-
nego przez zmniejszenie uwalniania kwasu
gammaaminomastowego (GABA) lub pobu-
dzenia — przez zmniejszenie uwalniana gluta-

minianu z zakonczen presynaptycznych. Ta
krotkoterminowa plastycznosé, powodowana
aktywacja receptora CB1, nazywana jest od-
powiednio indukowanym przez depolaryzacje
thumieniem hamowania (ang. depolarization-
-induced suppression of inhibition, DSI) lub
indukowanym przez depolaryzacje thumie-
niem pobudzenia (ang. depolarization-indu-
ced suppression of excitation, DSE) (ZIMMER-
MANN i wspélaut. 2019).

Podstawowy zwiazek psychoaktywny w
marihuanie — THC - jest agonista! recepto-
row CB1; pobudza ich aktywnos¢, podobnie
jak endokannabinoidy, jednak znacznie sil-
niej, mniej selektywnie oraz przez dluzszy
czas, zaburzajac przy tym uwalnianie en-
dokannabinoidéw oraz, w efekcie, rownowa-
ge ukladu endokannabinoidowego. To wta-
Snie aktywacja receptorow CB1 odpowiada

lagonista — substancja, ktora przylacza sie do receptora i
powoduje jego uaktywnienie (ABOOD i MARTIN 1996).
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Ryc. 2. Schemat sygnalizacji wstecznej, w ktorej biora udzial endogenne kannabinoidy i THC.

Endokannabinoidy (anandamid i 2-AG) sa uwalniane przez neurony postsynaptyczne i dzialaja na receptory CBI1
umiejscowione na zakonczeniach synaptycznych sasiadujacych neuronéw GABAergicznych i glutaminergicznych. Ak-
tywacja receptorow CB1 prowadzi do zahamowania uwalniania neuroprzekaznikow. THC zaburza ten proces — przy-
taczajac sie do receptorow CBI1, pobudza je znacznie silniej oraz mniej selektywnie przez dluzszy okres czasu niz
endokannabinoidy, hamujac uwalnianie neuroprzekaznikéw i zaburzajac rownowage systemu endokannabinoidowego.

za powszechnie znane efekty dzialania ma-
rihuany, ktére obejmujg przede wszystkim
lagodna euforie, zmiany percepcji zmystowej
i niewielka amnezje. Badania pokazuja, ze
poczucie subiektywnego tzw. ,haju”, bedace
natychmiastowym efektem palenia marihu-
any, u zdrowych oso6b dorostych moze by¢
skutecznie zablokowane przez wczesniejsze
podanie antagonisty receptorow CB1 - ri-
monabantu (HUESTIS i wspétaut. 2001). Co
istotne, wystepuje tu silna zalezno$¢ od
dawki: niskie dawki THC prowadza do mie-
szanki efektow stymulujacych, po czym na-
stepuja efekty uspokajajace, natomiast przy
wyzszych dawkach sa to efekty jedynie
uspokajajace (AMERI 1999). Uzytkownicy re-
kreacyjni najczesciej poszukuja produktow
z wysoka zawartoscia THC (gléowny zwig-
zek psychoaktywny), uzytkujacy z zalecen
medycznych przyjmuja produkty o roznej
zawartosci poszczegolnych kannabinoidow
— mogga one zawiera¢ wysokie dawki THC,
CBD, badz innych zwiazkéw aktywnych.
Mechanizmy, za posSrednictwem ktorych
dziala CBD, nie sa dotad dokladnie znane,
natomiast wiemy, ze jest ich kilka. Kanna-
bidiol bardzo stabo wiaze sie z receptora-
mi kannabinoidowymi, jednak jest w stanie
przeciwdziala¢ efektom THC, nawet jesli wy-
stepuje w bardzo malych stezeniach. CBD
zatrzymujac rozkltad anandamidu, poteguje i
wydluza jego dziatanie (LIGRESTI i wspotaut.

2006), co w efekcie zapobiega oddzialywaniu
THC na receptory CB1. Kannabidiol jest tak-
ze agonista receptorow serotoninowych (RUS-
SO i1 wspotaut. 2005), co moze tlumaczyc
niektére antypsychotyczne i przeciwlekowe
efekty jego dzialania (CAMPOS i GUIMARAES
2008). Wplywajac na wewnatrzkomorkowa
zawarto§¢ wapnia, CBD najprawdopodob-
niej chroni neurony przed potencjalnie neu-
rotoksycznym dzialaniem THC (DEMIRAKCA
i wspoélaut. 2011). Generalnie, kannabidiol
pozostaje bez wplywu na normalne procesy
fizjologiczne, jednak, kiedy jakis bodziec lub
inny kannabinoid zachwieje rownowage sys-
temu endokannabinoidowego, wowczas za-
czyna dziala¢ w celu jej przywrocenia (ALGER
i Kim 2011).

Istnieja rézne drogi zazywania marihu-
any. Najpopularniejsza metoda jest palenie
skretow z samej marihuany lub mieszanej
z tytoniem, jednak mozna takze zazywac
ja doustnie w formie olejkow zawierajacych
stezone ilosci okreslonych kannabinoidéw,
przez waporyzacje lub w postaci przetworow
kulinarnych. Behawioralne efekty dzialania
marihuany zaleza od szeregu czynnikow, ta-
kich jak: sposéb podania (HINDOCHA i wspol-
aut. 2015, CURRAN i wspétaut. 2016), dawka
(CALABRESE i RUBIO-CASILLAS 2018), oczeki-
wania osoby zazywajacej (METRIK i wspoétaut.
2012) czy podatnos¢ genetyczna na wysta-
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pienie okreslonych efektow (MORGAN i wspol-
aut. 2016).

WPLYW MARIHUANY NA PROCESY
BIOCHEMICZNE W MOZGU

Z badan przeprowadzonych na zwierze-
tach wiemy, ze zazywanie THC prowadzi do
zmian w strukturach moézgu charakteryzuja-
cych sie najwiekszym zageszczeniem recep-
toréw CB1: hipokampie, ciele migdalowatym
i korze. Zmiany te zwiazane sa z redukcja
liczby synaps, zmniejszeniem cial komorek
i dhugosci dendrytow (HEATH i wspotaut.
1980, SCALLET i wspotaut. 1987, LANDFIELD i
wspotaut. 1988, CHAN i wspoétaut. 1998, Do-
WNER i wspétaut. 2001).

Kannabinoidy wplywaja réwniez w ztozo-
ny spos6b na neurotransmisje. Marihuana (i
szerzej — agonisci receptora CB1), podobnie
jak inne substancje psychoaktywne, wplywa
na biochemie ukladu mezolimbicznego, pro-
wadzac do zwieckszonego uwalniania dopa-
miny oraz zmniejszonego uwalniania GABA
i glutaminianu w jadrze poéllezacym (CHEN
i wspotaut. 1993, TANDA i wspolaut. 1997,
HorFMAN i LupicA 2001, PISTIS i wspoétaut.
2002, CHEER i wspotaut. 2004). Opisane
efekty, wraz ze zwigckszonym uwalnianiem
peptydu opioidowego w jadrze poéllezacym,
najprawdopodobniej przyczyniaja sie do na-
tychmiastowego, nagradzajacego dzialania
THC (MANZANARES i wspoétaut. 1998, VALVER-
DE i wspoétaut. 2001). Natomiast przy diuz-
szej ekspozycji na THC, u zwierzat zaobser-
wowano zaburzenia funkcjonowania polaczen
w ukladzie nagrody, zwiazane 2z redukcja
zageszczenia komorek dopaminergicznych w
polu brzusznym nakrywki (HIGUERA-MATAS i
wspotaut. 2010) oraz zwiekszona aktywnosc
neuroprzekaznictwa zwigzanego ze stresem -
uwalnianie dynorfiny w jadrze poéllezacym i
czynnika uwalniajacego kortykotropine (ang.
corticotropin-releasing factor, CRF) w ciele
migdatowatym. Opisane deficyty w szlaku
mezolimbicznym moga przyczynia¢ sie do
negatywnych stanéw emocjonalnych i ob-
nizonego funkcjonowania systemu nagrody,
ktore sa bezposrednio zwiazane z wystepo-
waniem objawow odstawiennych (DE FONSE-
CA i wspotaut. 1997, CABERLOTTO i wspotaut.
2004, PISANU i wspoétaut. 2006).

Endokannabinoidy i egzokannabinoidy,
za sprawa duzego zageszczenia receptorow
CB1 w obszarach moézgu funkcjonalnie od-
powiadajacych za kontrole ruchu (mézdzku
oraz jadrach podstawy), prowadza do ob-
nizenia aktywnoSci ruchowej (HERKENHAM i
wspotaut. 1990, MAILLEUX i VANDERHAEGHEN
1992). Aktywnos$¢ ruchowa zalezy od réwno-
wagi ukladow hamujacych i pobudzajacych,
modulowanej przez endogenne kannabinoidy

oddzialywujace na receptory CB1l. Kanna-
binoidy obnizaja aktywnos¢ ruchowa przez
hamowanie wychwytu zwrotnego GABA na
zakonczeniach neuronéw laczacych prazko-
wie z galka blada oraz istota czarna, hamu-
jac wychwyt zwrotny dopaminy w prazkowiu
i redukujac uwalnianie glutaminianu w ja-
drze niskowzgorzowym, co blokuje genero-
wanie potencjalow czynnosciowych w istocie
czarnej (AMERI 1999). Zaburzenia funkcjono-
wania receptoréw kannabinoidowych w ob-
szarach ruchowych sg zwiazane z chorobami
neurodegeneracyjnymi, takimi jak choroba
Parkinsona czy Huntingtona (GLASS i wspol-
aut. 1993, SANUDO-PENA i wspotaut. 1998).

Kannabinoidy wplywaja réwniez na funk-
cje poznawcze i pamieé, co wiaze sie z du-
zym zageszczeniem receptorow CB1 w hi-
pokampie (HERKENHAM i wspotaut. 1990).
Badania przeprowadzone na zwierzetach po-
kazuja, ze agonisci receptorow CB1l (w tym
endogenne kannabinoidy), hamuja utrwala-
nie dlugotrwalego pobudzenia synaptycznego
(ang. long-term potentiation, LTP), uwazane-
go za podstawowy mechanizm plastycznosci
synaptycznej (ABUSH i AKIRAV 2010) i podlo-
ze mechanizmu pamieci. Dzieje sie tak przez
ttumienie uwalniania glutaminianu, acetylo-
choliny i noradrenaliny w hipokampie (SHEN
i wspoélaut. 1996, GIFFORD i wspotaut. 1997,
SCHLICKER i wspotaut. 1997).

Wiegkszos¢ opisanych powyzej efektow za-
obserwowano i badano u zwierzat, jednak
zaburzenia w budowie i pracy moézgu zwia-
zane z uzywaniem kannabinoidéw stwierdzo-
no takze u ludzi, szczegbdlnie w miejscach
duzego zageszczenia receptoréow CB1 i, po-
dobnie jak obserwujemy w badaniach na
zwierzetach, w obszarach funkcjonalnie po-
wigzanych z ruchem, pamiecia i procesami
emocjonalnymi (YUCEL i wspétaut. 2007, Lo-
RENZETTI i wspélaut. 2016).

WPEYW KANNABINOIDOW NA
AKTYWNOSC ELEKTRYCZNA MOZGU

Zmiany w pracy moézgu spowodowane za-
zywaniem marihuany mozna badaé, obser-
wujac aktywnos$¢ elektryczna mozgu (oscy-
lacje aktywnosci neuronalnej) przy uzyciu
elektroencefalografii (EEG). Oscylacje EEG
(fale mozgowe), to rytmiczna aktywnosc
neuronalna w osrodkowym ukladzie nerwo-
wym, ktéra wylania sie z synchronizacji du-
zych populacji neuronéw (BASAR i wspoétaut.
2004). Uwaza sie, ze oscylacje neuronalne,
tradycyjnie klasyfikowane w zakresie pie-
ciu przedzialow czestotliwosci: delta, theta,
alfa, beta i gamma, sa generowane w roz-
nych obszarach moézgu i obrazuja mechani-
zmy obserwowanych proceséw poznawczych
(BASAR i wspotaut. 1999, PFURTSHELLER i DA
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Tabela 1. Charakterystyka wyréznionych pasm czestotliwosci w aktywnosci elektrycznej moézgu (EEG).

Podstawowe pasma Zakres czestotliwosci

Rola

delta 0,5-4 Hz

— jest zwiazane ze snem (DE GENNARO i wspoétaut. 2000);

— odgrywa role w przetwarzaniu bodzcéw emocjonalnych (BHATTA-
CHARYA i PETSCHE 2002), procesach motywacyjnych (KNYAZEV 2012),
uwagowych oraz w hamowaniu behawioralnym (PUTMAN 2011).

theta 4-7 Hz

— jest zwiazane z dzialaniem pamieci roboczej i wysitkiem poznaw-
czym,;

— odgrywa bardzo istotna role w procesach uwagi i integracji infor-
macji czuciowo-ruchowej oraz kontroli ruchéw dowolnych (BLAND
1986, BLAND i COLOM 1993, VINOGRADOVA 1995).

alfa 8-12 Hz

— jest ujemnie skorelowane z metabolizmem komoérek nerwowych,
wystepuje glownie w stanach relaksu;

— wiaze sie z procesami percepcyjnymi i uwagowymi oraz pamie-
cia robocza i dlugotrwala (SAUSENG i wspotaut. 2005), wyobrazniag
wzrokowa, mentalnymi kalkulacjami (PALVA i wspoétaut. 2005, Pa-
LVA i PALVA 2007)

— niektére badania sugeruja zwiazek oscylacji alfa z procesami ha-
mowania (HANDEL i wspétaut. 2011).

beta 13-30 Hz

— jest zwiazane z aktywnosScia poznawcza, a szczeg6lnie z koncen-
tracja uwagi, pamiecia, uwaga wzrokowa (WROBEL 2000)

— odgrywa takze istotna role w czynnosciach ruchowych, zwlaszcza
w kontroli ruchowej (SALENIUS i HARI 2003) i przygotowaniu ruchu
(SANES i DONOGHUE 1993).

gamma 30 Hz <

— wiaze sie z wyzszymi procesami poznawczymi, szczegblnie z in-
tegracja informacji z poszczegélnych modalnosci zmystowych (GRAY
1994), pamiecia (FELL i wspoétaut. 2001), ukierunkowaniem uwagi
(FRIES i wspoétaut. 2001) i ,Swiadomym” doswiadczeniem (LLINAS i
wspotaut. 1998, VARELA i wspoétaut. 2001)

— odgrywa réwniez istotna role w kodowaniu i odtwarzaniu sladéw
pamieciowych (BRAGIN i wspoétaut. 1995, LISMAN i IDIART 1995).

SILVA 1999). Charakterystyka poszczegolnych
fal moézgowych zawarta jest w Tabeli 1.

Badanie EEG polega na rozmieszczeniu
elektrod pomiarowych na powierzchni glo-
wy, a w wyjatkowych okolicznosciach na
powierzchni kory, wewnatrz czaszki (elektro-
kortykogram, ECoG). Metoda ta charaktery-
zuje sie bardzo dobra rozdzielczoscia czaso-
wa 1 umozliwia badanie aktywnosci moézgu
w stanie spoczynku i podczas rozwigzywania
zadan poznawczych.

Wielu badaczy wskazuje, ze synchronicz-
na aktywnoS$¢ sieci neuronalnych i oscylacji
u ludzi oraz zwierzat ma szereg podobienstw
(BuzsAkl i DRAGUHN 2004, HaJOS 2006), co
stwarza mozliwo§¢ porownania mechani-
zmo6w dziatania receptoréw CB1 na aktyw-
nos$¢ elektryczng mézgu w obu grupach.
Przeprowadzono wiele badan laboratoryjnych
na zwierzetach, ktore sprawdzaly wplyw
THC i innych agonistow receptorow CB1 na
aktywnos¢ elektryczna mozgu.

Receptory CB1 w korze moézgowej i hipo-
kampie odgrywaja kluczowa role w koordy-
nacji aktywnosci i uwalnianiu GABA (FARKAS
i wspoétaut. 2010), a przez to, w utrzyma-
niu réwnowagi pobudzenia i hamowania w
sieciach neuronalnych odpowiadajacych za
procesy czuciowe, percepcyjne i poznawcze.
Pobudzenie receptorow CB1 zmniejsza syn-
chronicznos¢ neuronow piramidalnych w hi-
pokampie i redukuje hipokampalne i korowe
oscylacje w pasmie theta i gamma (ROBBE
i wspoélaut. 2006, ROBBE i BuzsAki 2009,
GOONAWARDENA i wspétaut. 2011, KUCEWICZ
i wspoélaut. 2011). Zaburzenia synchroniza-
cji sieci spowodowane kannabinoidami moga
stanowi¢ podstawe uposledzonego przekazy-
wania informacji przez zespoly neuronéow z
hipokampa do kory nowej, a na poziomie
behawioralnym, podawanie kannabinoidow
powoduje deficyty w zadaniach wymagaja-
cych zaangazowania hipokampa (ROBBE i
BuzsAkl 2009).
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Z badan elektrofizjologicznych in vivo
wiemy rowniez, ze agonisci receptora CBI1
zaburzaja neuronalna sie¢ oscylacyjng w
paradygmacie = bramkowania  zmystowego
(ang. sensory gating paradigm). Paradygmat
bramkowania zmyslowego jest mechanizmem
umozliwiajgcym wczesna forme uwagi filtru-
jacej bodzce nieistotne sposrod wszystkich
bodzcow srodowiskowych. Efekt ten jest spe-
cyficzny dla receptoréw CBI1, poniewaz ule-
ga calkowitemu odwréceniu przez podanie
antagonisty receptorow CB1 (DISSANAYAKE i
wspoétaut. 2008, HAJOS i wspoétaut. 2008).

Agonisci receptora CB1 dziataja na wzo-
rzec aktywnosci elektrycznej moézgu w roézny
spos6b, w zaleznosci od lokalizacji recepto-
row. Receptory CB1, umiejscowione na neu-
ronach GABAergicznych laczacych prazkowie
z istota czarnag, sa odpowiedzialne za hiper-
synchronizacje petli wzgorzowo-korowej, na-
tomiast na korowych neuronach glutaminer-
gicznych zmniejszaja synchronizacje i ampli-
tude szybkich oscylacji (SALES-CARBONELL i
wspoétaut. 2013). Sugeruje sie, ze hipersyn-
chroniczno$é? korowo-wzgoérzowa moze byc
mechanizmem lezacym u podloza psychoak-
tywnego dzialania marihuany powodujacego
»,haj” oraz wzmozona wrazliwo§¢ na bodz-
ce zmyslowe (SALES-CARBONELL i wspoétaut.
2013). U naczelnych, receptory CB1 w korze
mozgowej sa zlokalizowane glownie na inter-
neuronach GABAergicznych, stad odpowiedz
sieci neuronalnej na agonistéow receptorow
CB1 ksztaltuja najprawdopodobniej zlozone
interakcje miedzy przekaznictwem GABAer-
gicznym a glutaminergicznym (EGGAN i LE-
wis 2007).

Badania przeprowadzone na zwierzetach
pokazuja jak istotna role odgrywa wiek, w
ktérym nastapita ekspozycja na kannabino-
idy. U szczurow, ktéorym w okresie dojrze-
wania podawano przez dluzszy czas agoni-
stow receptora CB1, zaobserwowano tlumie-
nie farmakologicznie indukowanych oscylacji
korowych i uposledzenie pamieci roboczej
utrzymujace sie jeszcze w dorostosci (RAVER
i wspotaut. 2013). Rejestracja lokalnych po-
tencjalow polowych wykazala stabsze niz u
zwierzat kontrolnych oscylacje w pasmach
theta, alfa, beta i gamma, natomiast pomiar
ECoG, w pasmach alfa i gamma. Efekt ten
nie wystgpit, kiedy ekspozycje na kanna-
binoidy zastosowano w okresie doroslosci.
Mniejsza amplitude potencjaléw polowych
rejestrowano przede wszystkim w obszarach
czolowych kory, ktore nie byly dojrzale w
trakcie ekspozycji na kannabinoidy (RAVER i
wspotaut. 2013, RAVER i KELLER 2014). Ko-
lejne badania pokazaly, ze potencjalnym me-

’regularna, wysoko zsynchronizowana aktywno§¢ neuro-
now (SALES-CARBONELL i wspotaut. 2013).

chanizmem lezacym u podloza tych zmian
w oscylacjach moga by¢ zaburzenia funkcjo-
nowania neuronow GABAergicznych. U my-
szy, ktérym w okresie dojrzewania podawa-
no agoniste receptoréow CBI1, zaobserwowano
zaburzenia w dojrzewaniu funkcji w obrebie
populacji neuronéow GABAergicznych kory
przedczotowej. Kiedy myszy byly podda-
ne ekspozycji na THC w dorostosci, takiego
dzialania nie zaobserwowano (CASS i wspoél-
aut. 2014).

Niewiele badan eksperymentalnych do-
tyczacych zmian w obrebie dziatania okolic
czolowych po podaniu zwigzkow THC prze-
prowadzono na ludziach, ale ich wyniki sg
interesujace. LUKAS i wspotaut. (1995) po-
szukiwali  psychofizjologicznych  korelatow
euforii wywolanej przez marihuane. Osobom
badanym podawano skreta z marihuana (z
rozna zawartoscia THC) i rejestrowano ak-
tywnos¢ elektryczng ich mozgu. Badani zgla-
szali liczne pozytywne emocje i euforie wy-
wolana zazyciem marihuany przez pierwsze
15 minut po wypaleniu skreta. Epizodom
euforii towarzyszyt wzrost poziomu THC w
osoczu oraz wzrost mocy oscylacji w pasmie
alfa i spadek mocy w pasmie beta, co au-
torzy interpretuja jako wyraz indukowane-
go przez THC stanu relaksu i zachodzacych
procesow wzmocnienia.

Kolejne badania eksperymentalne doty-
czyly wplywu marihuany na pamieé¢ oraz za-
burzen aktywnosci elektrycznej moézgu beda-
cych jego podlozem. ILAN i wspélaut. (2004,
2005) przeprowadzili serie badan na grupie
okazjonalnych uzytkownikéw marihuany. W
pierwszym z nich, osoby badane po zazyciu
THC (lub placebo) wykonywaly zadania mie-
rzace pamieC robocza i epizodyczng (ILAN i
wspoétaut. 2004). Pomiar EEG odbywat sie w
stanie spoczynkowym i w trakcie wykonywa-
nia zadan poznawczych. Na poziomie beha-
wioralnym, w zadaniu mierzacym pamiec ro-
bocza, u oso6b badanych zazywajacych THC
stwierdzono dtuzszy czas reakcji oraz spadek
dokltadnosci, jednak tylko w przypadku, gdy
obciazenie pamieci roboczej bylo duze. Po
ekspozycji na THC zaobserwowano réwniez
spadek zdolnosci rozrozniania pomiedzy sta-
rymi a nowymi bodzcami; nowe bodzce byly
czesSciej rozpoznawane jako wczesniej ekspo-
nowane. Na poziomie psychofizjologicznym
po zazyciu marihuany wystapil spadek mocy
w pasmie beta i theta na powierzchni calej
czaszki, we wszystkich warunkach pomiaru
EEG. Palenie marihuany zaburzalo réwniez
aktywnos¢ w pasmie alfa; byla ona mniejsza
w porownaniu do warunku placebo, nieza-
leznie od poziomu trudnosci zadania. Spa-
dek mocy w pasmie alfa (desynchronizacja)
traktuje sie jako psychofizjologiczna mani-
festacje aktywnosci korowej (PFURTSCHELLER
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i wspotaut. 1996) i jest uwazany za miare
ilosci wysitku wkladanego w wykonanie za-
dania. Najwiekszy spadek mocy wystepowal
u osoOb, ktére subiektywnie ocenialy swdj
stan jako najbardziej odurzony. Zdaniem
autoréw, wynik badania Swiadczy o tymcza-
sowym, farmakologicznym zakloceniu przez
THC mechanizm6éw pamieciowych w platach
czolowych i w przysrodkowej czesci plata
skroniowego, ktore sa kluczowe dla funkcjo-
nowania uwagi dlugotrwatej oraz pamieci ro-
boczej i epizodycznej. Po zazyciu marihuany,
w stanie ,haju”, trudno utrzymac spojny
ciag mysli ze wzgledu na stala intruzje nie-
zwiazanych informacji. Przyczyna tej reakcji
moze by¢ aktywacja receptoréow CB1, zabu-
rzajaca selektywne filtrowanie informacji na
istotne i takie, ktére powinny by¢ odrzucone
(PoLLAN 2001).

Kolejne badanie ILANA i wspoétaut. (2005)
mialo na celu sprawdzenie, czy inne kanna-
binoidy zawarte w marihuanie, kannabichro-
men (ang. cannabichromene, CBC) i CBD,
moga modyfikowa¢ wplyw samego THC (EN-
GLUND i wspoétaut. 2013). Badacze przygoto-
wali dla os6b badanych skrety zawierajace
cztery réozne kombinacje stezen powyzszych
kannabinoidéw oraz placebo. Procedura ba-
dawcza byla analogiczna do wykorzystanej
w przednim badaniu. Na poziomie behawio-
ralnym zaobserwowano spadek dokladnosci
i wiekszy czas reakcji w zadaniu mierza-
cym pamieC robocza, we wszystkich warun-
kach poza placebo. Jednoczesnie, po zazy-
ciu marihuany wystapil spadek mocy w pa-
Smie theta, rejestrowany z elektrod na calej
czaszce, oraz zmniejszenie mocy w pasmach
alfa i beta w obszarach przednich i central-
nych, zaré6wno w stanie spoczynku, jak i
podczas wykonywania zadan. Nie zaobserwo-
wano, by zawarto§¢ innych kannabinoidéw
ograniczala wplyw THC na aktywnos¢ EEG,
jednak zdaniem badaczy moze to wynikacé z
malych dawek wykorzystanych w badaniu -
byly one znacznie mniejsze niz w naturalnie
wystepujacej marihuanie.

Ostatnie badanie wykorzystujace wspo-
mniang procedure w grupie uzytkownikéw
marihuany przeprowadzone przez ten zespol
badawczy (HART i wspotaut. 2010) miato
na celu sprawdzenie, czy zaobserwowane w
grupie okazjonalnych uzytkownikow efekty
pojawia sie réwniez w grupie uzytkownikow
regularnych. W tym eksperymencie regular-
nym uzytkownikom marihuany podawano
skrety z rézng zawartoscia THC (w tym pla-
cebo). Okazalo sie, ze marihuana ma zniko-
my wplyw na pamie¢ epizodyczna i robocza
u regularnych palaczy. Palenie nie wplywato
na dokladnos¢ w zadnym z zadan poznaw-
czych, ale wydhuzato czas ich wykonania. Po
paleniu marihuany zaobserwowano, podob-

nie jak w przednim badaniu, spadek mocy
w pasmie theta i beta, zaréwno podczas
rozwigzywania zadan poznawczych, jak i w
stanie spoczynku.

BOCKER i wspoétaut. (2010) chcieli spraw-
dzi¢, czy opisana wczesniej modulacja pa-
sma theta jest spowodowana wylacznie za-
zyciem THC, czy tez wieksze znaczenie ma
wplyw wykonywanych zadan (szczegé6lnie pa-
mieciowych). Autorzy badania podawali re-
gularnym uzytkownikom marihuany skrety
zawierajace THC w czterech réznych steze-
niach (0,0; 29,3; 49,1 i 69,4 mg), po czym
osoby badane wykonywaly zadania mierza-
ce sprawnos¢ pamieci krotkotrwaltej i uwa-
gi. Rejestracja aktywnosci EEG odbywata
sie w stanie spoczynku, w przerwie pomie-
dzy zadaniami. Na poziomie behawioralnym
zaobserwowano, ze wraz ze wzrostem steze-
nia THC istotnie zwigckszal sie czas reakcji
i liczba bledow w obu zadaniach. Istotny
efekt dawki wystapil rowniez dla aktywnosci
oscylacyjnej — spadek mocy w pasmie the-
ta oraz wzrost mocy w pasmie beta. Autorzy
probowali wyjasni¢ uzyskane wyniki odwotu-
jac sie do sieci stanu spoczynkowego (ang.
default mode network, DMN). Sie¢ DMN to
jedna z podstawowych sieci funkcjonalnych,
ktora laczy regiony moézgu aktywujace sie
przede wszystkim w sytuacji spoczynkowe;j.
Sie¢ ta znacznie zmniejsza swoja aktywnosc
podczas wykonywania zadan poznawczych
(RAICHLE 2010). Aktywnos¢ sieci DMN jest
zwiazana z wystepowaniem marzen na jawie
czy koncentracja na wlasnych stanach psy-
chicznych. Badania pokazuja, ze zwieckszenie
mocy w pasSmie theta wiaze sie ze spad-
kiem aktywnosci DMN i odwrotnie, spadek
mocy w pasmie theta towarzyszy wzrostowi
aktywnosci tej sieci (SCHEERINGA i wspoétaut.
2008). Odpowiada to sytuacji, gdy zmniej-
szenie mocy pasma theta po podaniu THC
wiaze sie ze zwiekszeniem aktywnosci sieci
DMN. Potwierdza to takze wzrost mocy w
pasmie beta, poniewaz doniesienia z innych
badan pokazuja, ze aktywnos¢ sieci DMN
koreluje takze ze wzrostem mocy w pasmie
beta (LAUFS i wspoétaut. 2003). Rzeczywiscie
niektére objawy intoksykacji spowodowane;j
podaniem THC sa typowe dla aktywnosci
sieci DMN.

SKOSNIK i wspoétaut. (2014) chcieli przeko-
na¢ sie, czy kannabinoidy zaburzaja aktyw-
nos$¢ oscylacyjna w pasmie gamma u ludzi
oraz czy jest ona zwigzana z wystepowaniem
objawow psychotycznych po zazyciu marihu-
any. Naukowcy sprawdzali wplyw réznych
poziomoéw stezenia THC (placebo, 0,015 i
0,03 mg/kg) na shuchowe potencjaly wywo-
lane stanu ustalonego (ang. auditory steady-
-state responses, ASSR). ASSR to elektrofi-
zjologiczna odpowiedz narzadu stuchu na
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serie powtarzanych bodzcow dzwiekowych.
Pomiar aktywnosci EEG odbywat sie podczas
stymulacji specyficznej czestotliwosciowo (20,
30 i 40Hz). Po obliczeniu koherencji mie-
dzy prébami (ang. inter-trial coherence, ITC),
ktora jest miara spéjnosci faz oscylacyjnych
w reakcji mozgu na bodziec w kolejnych pro-
bach, okazalo sie, ze podanie THC prowadzi
do zmniejszenia ITC, co jest rownoznaczne
ze wzrostem wewnatrzosobniczej zmiennosci
w odpowiedzi moézgu na identyczne bodz-
ce. Ta, indukowana przez THC, zmiennos¢
moze odzwierciedla¢ wiekszy udzial szumu
w procesach neuronalnych lezacych u pod-
staw ASSR. Podobne zjawisko obserwuje sie
w schizofrenii, co moze $wiadczy¢ o zblizo-
nym mechanizmie generowania stanow psy-
chotycznych w obu przypadkach. Co wiecej,
CORTES-BRIONES i wspoétaut. (2015) wykaza-
li, ze podanie THC generuje u oséb bada-
nych nadaktywnos¢ korowa (ang. noisy bra-
in) w okresie przed pojawieniem sie bodzca.
Ta nadaktywnosé¢ korelowata z wystepowa-
niem psychotycznych efektéw dziatania THC
w sposob liniowy, w zaleznosci od przyjetej
dawki. Z przeprowadzonych dotychczas ba-
dan wiemy rowniez, ze wzorzec aktywno-
Sci EEG jest zaburzony u oséb dlugotrwa-
le zazywajacych marihuane. Byly to przede
wszystkim badania rejestrujace aktywnosc¢
mozgu w stanie spoczynkowym, kiedy oso-
ba uczestniczaca nie jest zaangazowana w
aktywnos¢ poznawcza. Co wazne, nie jest to
zupelna biernosé, ale raczej stan reaktywno-
Sci/gotowosci na zmieniajace sie bodzce Sro-
dowiskowe — powiazany z funkcjonowaniem
poznawczym. Poprzednie badania wykazaly,
ze aktywnos¢ neuronalna w stanie spoczyn-
kowym jest zaburzona u osob zazywajacych
substancje psychoaktywne, co odzwiercie-
dlaja zmiany w widmie mocy sygnalu EEG,
szczegblnie w pasmie delta. Oscylacje delta
sa powiazane z procesami motywacyjnymi i
nagroda (Tabela 1). Czestotliwosci delta ge-
nerowane sa w obszarach podkorowych, ja-
drze poéllezacym, polu brzusznym nakrywki
oraz czeSci przySrodkowej kory przedczoto-
wej i odgrywaja wazna role w komunikacji
miedzy tymi obszarami (GRUBER i wspotaut.
2009, FuJisawA i BuzsAkl 2011). Badajac
osoby uzaleznione od marihuany EHLERS i
wspotaut. (2010) zaobserwowali dodatnia ko-
relacje pomiedzy mocg w pasmie delta, reje-
strowana w stanie spoczynkowym, a zalez-
noscia od marihuany. LAPREVOTE i wspotaut.
(2017) rowniez chcieli sprawdzi¢ jaka role
odgrywa zespol uzaleznienia od marihuany
w aktywnosci elektrycznej moézgu. W tym
celu zbadali trzy grupy: kontrolna, uzytkow-
nikéw marihuany niespeiniajacych kryterium
uzaleznienia oraz uzytkownikow spelniaja-
cych to kryterium. Badacze ci wykazali, ze

uzaleznienie od marihuany jest zwiazane ze
zwiekszona spontaniczna zlozonoscia Lempe-
la-Ziva® aktywnosci elektrycznej moézgu, co
potwierdza wyniki badan na uzytkownikach
pod Dbezposrednim wplywem marihuany
(CORTES-BRIONES i wspotaut. 2015). Odzwier-
ciedla to zwiekszony udzial szumu w aktyw-
nosSci neuronalnej u oséb uzaleznionych od
marihuany.

Badania prowadzone przez zespol ba-
dawczy pod kierownictwem Struve’a (STRU-
VE i wspotaut. 1994, 1998, 1999) wykazaly
zwiekszona moc oscylacji w pasmach alfa i
theta oraz obnizong w pasmach delta i beta
u dlugotrwalych uzytkownikéow marihuany.
Jednak w kolejnych badaniach regularnych
uzytkownikéw  zaobserwowano  odmienny
wzorzec aktywnosci spoczynkowego EEG po
okresie abstynencji, w stosunku do takiego
wzorca z poprzednich badan. Wystapita u
nich istotnie obnizona moc oscylacji na calej
czaszce w pasmach theta i alfa 1 (8-10 Hz)
oraz nizsza moc oscylacji w pasmach alfa 2
(10-13 Hz) i beta 2 (25-40 Hz) w obszarach
potylicznych, w porownaniu z grupa kontro-
Ina (HERNING i wspélaut. 2003, 2008). Jed-
no z najnowszych badan wykazalo obnizong
moc oscylacji w pasmie delta i zwickszona
moc w pasmach theta, beta i gamma u
uzytkownikéw marihuany, w poréwnaniu do
grupy kontrolnej. Taki wzorzec aktywnosci
EEG sugeruje zwickszong aktywnos¢ kory w
stanie spoczynku oraz rozhamowanie/zabu-
rzenia funkcji hamowania, ktére moga zmie-
nia¢ procesy poznawcze (PRASHAD i wspol-
aut. 2018). Tabela 2 przedstawia podsumo-
wanie opisanych badan.

Przedstawione wyniki badan dowodza,
ze marihuana zaburza aktywnosc¢ elektrycz-
na mozgu u ludzi, zaréwno kiedy sa pod
jej bezposrednim wplywem (badania ekspe-
rymentalne), jak i przy dlugotrwalym zazy-
waniu (badania korelacyjne). Natomiast ba-
dania na zwierzetach pozwalaja lepiej zrozu-
mie¢ mechanizmy wyjasniajace wplyw mari-
huany na oscylacje neuronalne. Stwierdzono
w nich, ze THC tlumi aktywnos$¢ oscylacji
theta przez zaburzenie synchronicznej ak-
tywnosci zespolow komorek nerwowych w
hipokampie (SOLTESZ i wspoétaut. 2015), co
moze przyczynia¢ sie do obserwowanych
dysfunkcji pamieci roboczej i epizodycznej.
W  warunkach kontrolnych hipokamp ge-
neruje synchroniczna aktywnosS¢ zespolow
neuronéw. Zespoly neuronéw generuja sko-
ordynowane potencjaly czynnosciowe pod-
czas cykli theta. THC tlumi oscylacje theta

3zlozonos¢ Lempela-Ziv’a (ang. Lempel-Ziv Complexity,
LZC) — nieparametryczna metoda analizy ztozonosci sy-
gnalu, obliczana na podstawie ilosci niezaleznych ciagow
znakow i czestosci ich ponownego wystapienia w danej se-
kwencji (LAPREVOTE i wspotaut. 2017).
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Tabela 2. Przeglad badan dotyczacych wplywu marihuany na aktywnos¢ EEG.

Rodzaj badania

pasma

Zmiany aktywnosci EEG

badania eksperymen-
talne na zwierzetach

theta, alfa, beta i
gamma

— podawanie szczurom przez diuzszy czas agonistow receptora CB1
prowadzitlo do tlumienia farmakologicznie indukowanych oscylacji
korowych i uposledzenie pamieci roboczej utrzymujace sie jeszcze w
doroslosci. Rejestracja lokalnych potencjatéow polowych u tych zwie-
rzat wykazala slabsze oscylacje w pasmach theta, alfa, beta i gam-
ma, natomiast pomiar z uzyciem elektrokortykogramu, w pasmach
alfa i gamma. Efekt ten nie wystapil, kiedy ekspozycja na kanna-
binoidy nastepowata w okresie dorostosci (RAVER i wspotaut. 2013,
RAVER i KELLER 2014, CASs i wspotaut. 2014);

theta i gamma

— pobudzenie receptorow CB1 przez agoniste powodowalo redukcje
hipokampalnych i korowych oscylacji w pasmie theta i gamma, co
wiazalo sie z nasilonymi deficytami w zadaniach wymagajacych za-
angazowania hipokampa (ROBBE i wspoétaut. 2006, ROBBE i BUZSAKI
2009, GOONAWARDENA i wspétaut. 2011, KUCEWICZ i wspotaut. 2011)

— agonisci receptora CB1 zaburzaja neuronalna sie¢ oscylacyjna (re-
dukuja amplitude oscylacji w pasmie theta i gamma w hipokampie
i korze srédwechowej) w paradygmacie bramkowania zmyslowego
zwiazanym z wczesna forma uwagi (DISSANAYAKE i wspoétaut. 2008,
HAJOS i wspotaut. 2008)

sie¢ oscylacyjna w
zakresie czestotliwo-
Sci 4-6 Hz

— agonisci receptora CB1 powoduja hipersynchronizacje oscylacji
wzgorzowo-korowych oraz zmniejszaja synchronizacje i amplitude
szybkich oscylacji w korze czuciowej (SALES-CARBONELL i wspoétaut.
2013)

badania eksperymen-
talne na ludziach

alfa i beta

- wzrost mocy oscylacji w pasmie alfa i spadek mocy w pasmie beta
towarzyszyl epizodom euforii po zazyciu marihuany i wigzal sie ze
wzrostem poziomu THC w osoczu (LUKAS i wspotaut. 1995)

beta, alfa i theta

— po zazyciu marihuany u oséb badanych wystapit spadek mocy w
pasmie beta i alfa oraz w pasmie theta na powierzchni calej czaszki
podczas wykonywania zadan poznawczych oraz w stanie spoczynku.
Na poziomie behawioralnym, w zadaniu mierzacym pamie¢ robocza
u osob badanych zazywajacych THC stwierdzono dluzszy czas reak-
cji oraz spadek doktadnosci (ILAN i wspolaut. 2004)

— po zazyciu marihuany u oséb badanych wystapit spadek mocy w
pasmie theta w odprowadzeniach z calej czaszki oraz zmniejszenie
mocy w pasmach alfa i beta w obszarach przednich i centralnych w
stanie spoczynku oraz podczas wykonywania zadan. Na poziomie be-
hawioralnym zaobserwowano spadek dokladnosci oraz dluzszy czas
reakcji w zadaniu mierzacym pamiec¢ robocza (ILAN i wspoélaut. 2005)

theta i beta

— po podaniu marihuany regularnym uzytkownikom zaobserwowano
spadek mocy w pasmie theta i beta podczas rozwiazywania zadan
poznawczych oraz w stanie spoczynku; nie zaobserwowano wply-
wu na dokladnos¢ odpowiedzi w zadnym z zadan poznawczych, ale
zwiekszal si¢ czas ich wykonania (HART i wspoétaut. 2010)

— po podaniu THC zaobserwowano zmiany aktywnosci oscylacyjnej
rejestrowanej w stanie spoczynku - spadek mocy w pasmie theta
oraz wzrost mocy w pasmie beta, efekt byt zalezny od dawki. Na po-
ziomie behawioralnym zaobserwowano, ze wraz z wzrostem stezenia
THC istotnie zwiekszal sie czas reakcji i liczba bledow w obu zada-
niach (BOCKER i wspoétaut. 2010)
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— kannabinoidy zaburzaja aktywnosc¢ oscylacyjna w pasmie gamma
takze u ludzi - THC prowadzi do zmniejszenia ITC, co jest réwno-
znaczne ze wzrostem wewnatrzosobniczej zmiennosci w odpowiedzi
mozgu na identyczne bodzZce (SKOSNIK i wspolaut. 2014)

— podanie THC generuje u oséb badanych nadaktywnos$c¢ korowa
(ang. noisy brain) w okresie przed pojawieniem sie bodzca (CORTES-
-BRIONES i wspotaut. 2015)

— uzaleznienie od marihuany jest zwiazane ze zwiekszona sponta-
niczna zlozonoscia aktywnosci (LAPREVOTE i

wspoétaut. 2017)

elektrycznej mozgu

— wystepuje pozytywna korelacja pomiedzy moca w pasmie delta re-
jestrowana w stanie spoczynku, a zaleznoscia od marihuany (EHLERS
i wspotaut. 2010)
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gamma
nadaktywnos¢
korowa

badania korelacyjne delta

na ludziach
alfa, theta, delta,
beta

— zwiekszona moc oscylacji w pasmach alfa i theta oraz obnizona
w pasmach delta i beta u diugotrwatych uzytkownikéw marihuany
(STRUVE i wspoétaut. 1994, 1998, 1999)

— obnizona moc oscylacji w pasmie delta i zwiekszona moc w pa-
smach theta, beta i gamma u uzytkownikéw marihuany w poréwna-
niu do grupy kontrolnej (sugeruje to zwiekszona synchronizacje kory
w stanie spoczynku) (PRASHAD i wspoélaut. 2018)

theta, alfa, beta

— istotnie obnizona moc oscylacji w odprowadzeniach z calej czasz-
ki w pasmach theta i alfa 1 (8-10 Hz) oraz nizsza moc oscylacji w
pasmach alfa 2 (10-13 Hz) i beta 2 (25-40 Hz) w obszarach poty-
licznych u dilugotrwatych uzytkownikéw marihuany po okresie absty-

nencji (HERNING i wspétaut. 2003, 2008)

i zaburza koordynacje czasowa aktywnosci
zespolow neuronéw (SOLTESZ i wspolaut.
2015). Najprawdopodobniej zaangazowane w
ten proces sa zarowno neurony GABAergicz-
ne, jak i glutaminergiczne. Natomiast akty-
wacja receptorow CBI1, znajdujacych sie na
neuronach GABAergicznych laczacych praz-
kowie z istota czarna, zwieksza synchroni-
zacje petli wzgoérzowo-korowej, co sugeruje,
ze zmniejszenie uwalniania neuroprzekazni-
kow spowodowane aktywnoscia receptorow
CB1 moze rowniez ulatwiaé¢ dzialanie niekto-
rych sieci oscylacyjnych (SALES-CARBONELL i
wspotaut. 2013).

W badaniach korelacyjnych obserwu-
je sie wieksza rozbieznos¢ uzyskanych wy-
nikéw, ktoéra utrudnia wyciagniecie jedno-
znacznych wnioskéw dotyczacych dhugotrwa-
tych efektow zazywania marihuany. Przyczyn
takich rozbieznoSci mozna upatrywac przede
wszystkim w réznych wzorcach zazywania
marihuany (okazjonalni vs regularni uzyt-
kownicy wvs osoby uzaleznione od marihu-
any) oraz innych substancji psychoaktyw-
nych, w tym tytoniu i alkoholu. Zazwyczaj
zmienne te sa stabo kontrolowane, poniewaz
w badaniach najczesciej wykorzystywano
miary deklaratywne zamiast obiektywnych
(np. analizy biochemicznej probek wlosow
pod katem substancji psychoaktywnych). O
istotnej roli jednoczesnego zazywania innych

substancji psychoaktywnych swiadcza choc-
by badania w grupie osob bedacych regu-
larnymi uzytkownikami marihuany i tytoniu.
Badania pokazuja, ze laczne zazywanie obu
substancji moze nasila¢ zaburzenia potaczen
tylnych obszaréw kory i obszarow czotowo-
-ciemieniowych (JACOBSEN i wspoétaut. 2007)
oraz prowadzi¢ do nieoczywistych zmian w
aktywnosci sieci DMN (FILBEY i wspoétaut.
2018). W grupie zazywajacej obie substancje
stwierdzono wzorzec aktywnosci sieci DMN
bardziej zblizony do grupy kontrolnej niz
grupy zazywajacej jedynie nikotyne lub ma-
rihuane (jednakowo obnizona tacznos¢ funk-
cjonalna). Jak wiec wynika z naszego prze-
gladu, potrzeba jeszcze wielu badan, abySmy
mogli lepiej zrozumie¢ wplyw marihuany
na aktywnos¢ elektryczna moézgu czlowieka,
szczegolnie przy jej dlugotrwalym uzywaniu.

Streszczenie

Marihuana jest obecnie jedna z najpopularniejszych
i najczesSciej zazywanych substancji psychoaktywnych
na Swiecie. Konopie indyjskie, z ktérych produkuje sie
marihuane, zawieraja ponad 140 réznych zwiazkéw ak-
tywnych — kannabinoidow. Najbardziej znane kanabino-
idy to tetrahydrokannabinol (THC) i kannabidiol (CBD).
Kannabinoidy dzialaja na uklad endokannabinoidowy
odgrywajacy istotna role w utrzymaniu homeostazy or-
ganizmu oraz w procesach neuroplastycznosci. Celem
artykutu jest przyblizenie czytelnikowi wiedzy na temat
wplywu marihuany na procesy biochemiczne oraz ak-
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tywnos¢ elektryczna mozgu u zwierzat i ludzi. Przed-
stawione badania pokazuja, ze marihuana zaburza ak-
tywnos¢ elektryczna moézgu u ludzi, zaréwno kiedy sa
pod jej bezposrednim wplywem, jak i przy dlugotrwalym
zazywaniu. Natomiast badania na zwierzetach pozwalaja
nam lepiej zrozumie¢ mechanizmy, przez ktére marihu-
ana zmienia oscylacje neuronalne.
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EFFECTS OF MARIJUANA ON BRAIN ELECTRICAL ACTIVITY

Summary

Marijuana is one of the most popular and most frequently taken psychoactive substance in the world. There
are over 140 different cannabinoids in cannabis, of which the best known are A9-tetrahydrocannabinol (THC) and
cannabidiol (CDB). Cannabinoids impact the endocannabinoid system, which plays a crucial role in maintaining the
homeostasis of the human body and other processes as neuroplasticity. The aim of the article is to introduce a
reader to the current knowledge of the effects of marijuana on biochemical processes and electrical brain activity in
animals and humans. According to research findings cannabis alter the brain’s electrical activity in humans, both
when the person is directly affected by the substance and by a long-term use. Moreover, the animal studies allow
us to better understand the mechanisms underlying the effects of cannabis on neuronal oscillations.

Key words: EEG, endocannabinoid system, marijuana, neural oscillations, THC



