Uéinky pfipravki na bazi rostlinnych kanabinoidi
na pokozku

Bc. Alzbéta Dudova

Diplomova prace i Univerzita Tomase Bati ve Zliné
2021 Fakulta technologicka




Univerzita Tomase Bati ve Zliné
Fakulta technologicka
Ustav technologie tuki, tenzidii a kosmetiky

Akademicky rok: 2020/2021

ZADANI DIPLOMOVE PRACE

(projektu, uméleckého dila, uméleckého vykonu)

Jméno a pfijmeni:  Bc. AlZbéta Dudova

Osobni gislo: T19001

Studijni program: N0711A130011 Biomateridly a kosmetika

Studijni obor: Biomaterily a kosmetika

Forma studia: Prezencni

Téma prdce: Uinky pfipravkii na bazi rostlinnych kanabinoidii na pokozku
Zasady pro vypracovani

. Teoreticka cast

1. Vypracujte literami studii, ve které budete charakterizovat konopi z botanického hlediska, zamérte se na biologicky aktivni
latky s kosmetickym potencidlem a aplikacni moznosti v kosmetice s ohledem na soucasny stav legislativy.
I1. Prakticka cast
1. Navrhnéte a provedte experiment, kterj bude zahmovat testovani pripravki s konopim poddvanym perordlné a topicky apli-
kovanym na pokozku vybranych dobrovolnika.
2. Sledujte pomoci dostupnych metod vliv na biofyzikdlni parametry a texturu pokozky.
3. Ziskané vysledky zpracujte a formulujte zdvéry prace.



Forma zpracovéni diplomové prace: tidténd/elektronicka

Seznam doporucené literatury:

[1] SMALL, E. Cannabis: A Complete Guide. Boca Raton: CRC Press, 2017.

[21 BURLANDO, B., VEROTTA, L., CORNARA, L. a BOTTINI-MASSA, E. Herbal Principles in Cosmetics. London: CRC Press, 2010.

[3] PAUL, R., WILLIAMS, R., HODSON, V., PEAKE, C. Detection of cannabinoids in hair after cosmetic application of hemp oil.
Scientific Reports, 2019, 9:2582.

[4] VOGL, CH. R., MOLLEKEN, H., LISSEK-WOLF, G., SURBOCK, A., JORG K. Hemp (Cannabis sativa L.) as a Resource for Green
Cosmetics. Journal of Industrial Hemp, 2004, 9(1):51768.

[5] KARCHE, T,, SINGH, M. R. The application of hemp (Cannabis sativa L.) for a green economy: a review. Turkish Journal of
Botany, 2019, 43:710-723.

Vedouci diplomové prdce: Ing. Jana Pavlackova, Ph.D.
Ustav technologie tuki, tenzid a kosmetiky

Datum zadéni diplomové prace: 2.ledna 2021
Termin odevzdani diplomové prace: 14. kvétna 2021

LS.

prof. Ing. Roman Cermak, Ph.D. doc. Ing. Marian Lehocky, Ph.D.
dékan fedite| dstavu

Ve Zliné dne 20. tinora 2021



PROHLASENI AUTORA
DIPLOMOVE PRACE

Beru na védomi, Ze:

e diplomova prace bude uloZena v elektronické podobé v univerzitnim informaénim systému
a dostupna k nahlédnuti;

e na moji diplomovou praci se plné vztahuje zdkon ¢. 121/2000 Sb. o pravu autorském,
o pravech souvisejicich s pravem autorskym a o zméné nékterych zakonu (autorsky zakon) ve
znéni pozdéjSich pravnich pfedpisi, zejm. § 35 odst. 3;

e podle § 60 odst. 1 autorského zdkona ma Univerzita TomaSe Bati ve Zliné pravo na uzavieni
licenéni smlouvy o uZiti §kolniho dila v rozsahu § 12 odst. 4 autorského zakona;

e podle § 60 odst. 2 a 3 autorského zakona mohu uzit své dilo — diplomovou praci nebo
poskytnout licenci k jejimu vyuziti jen s pfedchozim pisemnym souhlasem Univerzity Tomage
Bati ve Zlinég, kterd je opravnéna v takovém piipadé ode mne pozadovat pfiméfeny pfispévek
na thradu nakladd, které byly Univerzitou Tomase Bati ve Zliné na vytvofeni dila vynaloZzeny
(az do jejich skutelné vyse);

e pokud bylo k vypracovini diplomové priace vyuZito softwaru poskytnutého Univerzitou
TomaSe Bati ve Zliné nebo jinymi subjekty pouze ke studijnim a vyzkumnym uéelim
(1. k nekomerénimu vyuziti), nelze vysledky diplomové price vyuzit ke komerénim téeliim;

e pokud je vystupem diplomové prace jakykoliv softwarovy produkt, povazuji se za souast
prace rovnéz i zdrojové kédy, popf. soubory, ze kterych se projekt skladi. Neodevzdani této
soutdsti miize byt diivodem k neobhajeni prace.

Prohlauji,

e e jsem diplomové praci pracoval samostatné a pouzitou literaturu jsem citoval. V pfipadé
publikace vysledkii budu uveden jako spoluautor.

e e odevzdana verze diplomové prace a verze elektronicka nahrana do IS/STAG jsou obsahové
totozne.

Ve Zling dne:

Jméno a pfijmeni studenta:

podpis studenta



ABSTRAKT

Teoreticka ¢ast diplomové prace se vénuje konopi a latkam v této rostliné obsazenych —
kanabinoidiim. V samostatnych kapitolach je rozebran endokanabinoidni systém, aplikacni

moznosti konopi a aktudlni legislativa.

V praktické ¢asti byl ovéfovan vliv peroraln¢ podavaného piipravku, ptipravku topicky
aplikovaného na bazi konopi a jejich synergického ucinku in vivo na vybrané biofyzikalni
parametry pokozky pomoci bioinzenyrskych neinvazivnich metod. Z vysledku bylo zjisténo,
ze oba pfipravky vykazuji pozitivni vliv pfedev§im na ztritu transepidermalni vody,

mnozstvi vrasek a vyhlazeni pokozky.

Kli¢ovéa slova: konopi, kanabinoidy, kosmetika, korneometrie, tewametrie, pH, kozni

repliky, elasticita pokozky, hloubka vrasek

ABSTRACT

The theoretical part of the diploma thesis deals with hemp and the substances contained
in this plant — cannabinoids. The endocannabinoid system, application possibilities

of cannabis and current legislation are discussed in separate chapters.

In the practical part, the effect of orally administered preparation, topically applied
preparation based on cannabis and their synergistic effect in vivo on selected biophysical
parameters of the skin was verified using bioengineering non-invasive methods. As a result,
it was found that both preparations have a positive effect mainly on the transepidermal water

loss, the amount of wrinkles and smoothing of the skin.

Keywords: hemp, cannabinoids, cosmetics, corneometry, tewametry, pH, skin replicas, skin

elasticity, depth of wrinkles
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UvVOD

Konopi neni zapotiebi dlouze ptedstavovat. Troufadm si tvrdit, ze vétSin€é z nas se
v souvislosti s touto rostlinou vybavi forma popularni lehké drogy. Na druhou stranu tato
rostlina patii mezi cenné piirodni zdroje, které jsou moznd doposud mirné piehlizené.
Mnohymi odborniky je dokonce oznaCovdna za ,zdzraCnou“ rostlinu, ktera ma
mnohostranné vyuziti. Z konopi Ize vyrabét nespocet produktl, za zminku stoji napt. odévy,
obuv, papir, lana ¢i izolace. Navic konopi patii mezi tzv. superpotraviny. Semena obsahuji
olej bohaty na vitaminy A, D aE s pfiznivym pomérem ®-6 a ®-3 mastnych kyselin.

Sirokospektralni uginky konopi jsou velmi atraktivni i pro aplikace ve farmacii &i kosmetice.

V soucasné dob¢ se zvySuje nejen trzni nabidka kosmetickych pfipravkii obsahujicich
kanabinoidy, ale soucasné¢ také poptavka po téchto produktech. Neni se ¢emu divit, nebot’
jak bylo vySe naznaceno, o u€incich konopi v superlativech se 1ze docist ve velkém mnoZzstvi
¢lankl a mnohymi miiZze byt tato rostlina povazovana za jakysi ,,vSelék™. A z toho diivodu
se v této praci spolecné podivame, v jakych odvétvich nachazi opravnéné uplatnéni a jaka
pozitiva ndm uvedena rostlina mnohdy vyvoldvajici zapalenou diskuzi mize nabidnout.

Predmétem praktické casti diplomové prace je in vivo studie, ve které je zkouman vliv
pfipravkti na pfirodni bazi obsahujicich konopny olej a kanabinoidy na biofyzikalni

parametry pokoZzky.
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I. TEORETICKA CAST
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1 CHARAKTERISTIKA KONOPi

Konopi, latinsky Cannabis 1ze oznacit za jednu z nejvice diskutabilnich a kontroverznich
rostlin, a to pravé z divodu, ze mnohym lidem se v prvé fad¢ vybavi marihuana obsahujici
tetrahydrokanabinol (THC). Je nepopiratelnym faktem, Ze tato rostlina je zdrojem vyse
zminované psychotropni latky. Na druhou stranu ji nelze zatracovat pouze pro svij
psychoaktivni ucinek, nebot’ obsahuje latky, které vykazuji pozitivni vliv na lidsky

organismus a maji veliky potencial uplatnitelny v mnoha odvétvich [1, s. 1].

1.1 Piivod a historie vyuZivani konopi

Nikoho neptekvapi, ze konopi je jednou z nejstarSich rostlin a nelze s pfesnosti urcit dobu,
kdy se zacala psat jeho historie. Odhaduje se, ze lidé vyuzivaji konopi uz vice nez 12 tisic
let. Kus konopného vldkna, ktery byl objeven v modernim Iranu, pochazi z doby 8 tisic let
pt. n. 1. Vé&dci sledovali stopy plivodu objevu, podle kterého odhaduji, Ze pravlasti rostliny
je Cina. Zde se konopi objevilo na konci posledni doby ledové, nebot’ idealni klimatické
podminky tohoto obdobi zajistovaly riist konopi jakozto plevele v blizkém okoli osad.
Staroveké civilizace vyuzivaly stonky konopi jako idealni vlakna, ze kterych se vyrabély
napt. textilie, lana ¢irybarské sité. Také zde byly objeveny prvni zdznamy o lé€ivych
ucincich, kdy se semena rostlin lisovala za uc¢elem ziskdni konopného oleje, ktery dale
slouzil jako anestetikum pfi operacich ¢i ke tlumeni bolesti a horecek [2, s. 57], [3, s. 255,

256], [4].

Do Evropy se konopi dostalo diky nomadskym kmenim, avSak piesny rok neni znam.
Odhaduje se obdobi okolo 2 tisic let pt. n. 1. Termin Cannabis je odvozen od feckého terminu
Kannabis. Pedanius Dioscorides je autorem feckého rukopisu lé¢ivych rostlin De materia
medica, kde zahrnul 1 kapitolu o konopi. V tomto spisu se doporucuje konopi pouzivat
napft. k 1é¢bé otokll kolem kloubti ¢i zmirnéni zanétu [4].

V dobé vrcholného novovéku byl uzivan hasis, tedy produkt z konopi, jako levna nahrazka
ucinkiim. Tento trend vyustil vroce 1937 prohibici v USA, kdy konopi bylo zatazeno
na seznam zakéazanych latek bez rozdilu jeho odriidy. Nasledné v roce 1961 ptidala OSN

konopi k celosvétoveé zakazanym drogam [4], [5].

Dnes je konopi v nékterych zemich povoleno, ptikladem je tfeba Nizozemsko [6, s. 183].

V Ceské republice byl uznan 1é¢ivy udinek konopi a je tedy mozné v piipadé nékterych
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diagnoz ziskat 1é¢ivé konopi na 1ékaisky predpis. V poslednich letech pfibyva mnoho studii
zaméfenych na skupinu latek obsazenych v konopi, a to na tzv. kanabinoidy. Dokonce
1 Svétova zdravotnickd organizace WHO oznacila kanabidiol (CBD) za nesSkodnou,

a dokonce 1éc¢ivou latku [5], [7].

1.2 Botanické zarazeni rostliny a jeji druhy

Z botanického hlediska zarazujeme konopi do ¢eledi konopovité — Cannabaceae, kde mimo
jiné spada 1 chmel — Humulus. Dnes zname tii druhy této rostliny, které se s nejveEtsi
pravdépodobnosti vyvinuly na zaklad¢ pésténi a selekce. Jde o konopi seté — Cannabis
sativa, konopi indické — Cannabis indica a konopi rumistni — Cannabis ruderalis viz

Obrézek 1[8, s.13, 14], 9, s. 63, 64], [10].

konopi seté

konopi indické

konopi rumistni

Obrazek 1 Druhy konopi — upraveno podle [11]

Konopi seté

Nejrozsitengj$im druhem je konopi seté, které miiZze byt oznacovano jako technické konopi.
Jde o jednoletou dvoudomou rostlinu, coz znamena, ze tvoii bud’ sam¢i nebo samici
kvétenstvi (viz Obrazek 2). K opyleni, tvorbé semen a plodu je tudiz nezbytné, aby samci
a samici rostlina byla u sebe dostatecné blizko. Rostliny se od sebe lisi v nékolika aspektech,
kdy sam¢i rostlina byva vyssi a ma méné vyvinuty kofenovy systém nez rostlina samici.
Stonek konopi miize dorlistat az 6 m, u samci rostliny byva svétlejsi a predevsim Stihlejsi.
Po celé délce az ke kvétenstvi je stonek osdzen 3—13¢etnymi konopnymi listy, které maji
kopinaty tvar. Kvétenstvi samcich rostlin byva zluto-zelené¢ a mé 5 tyCinek. Samici rostlina
je mohutnéjsi a jeji kvetenstvi ma zelenou barvu, svrchni dvoupouzdry semenik s jednim

vysunutym vajickem a dvéma dlouhymi nitkovymi bliznami. Plody konopi jsou
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jednosemenné nazky majici vejcity tvar a tmavohnédou az Cernou barvu s typickym

mramorovanim [9, s. 66—68], [10].

samci rostlina

samici rostlina

Obrazek 2 Konopi seté — upraveno podle [1, s. 5]

Konopi indické

Poddruhem konopi setého je konopi indické, které obsahuje nejvice kanabinoidd. Stonek
doristd az 1,5 m s velkym mnoZstvim vétvi, na kterych jsou 12¢etné listy. Semena jsou
tmavsi nez u konopi setého. Tento druh byva ¢asto spojovan sjeho vyuzivanim jako
suroviny pro vyrobu drogy, nebot’ v pryskyfici samiciho kvétenstvi je vysoky obsah
omamnych latek (zhruba 8—12 % THC), ze kterych ve spousté zemi vyrabéji hasis. Péstuje
se napt. v Turecku, Indii, Irdnu, severni Africe, Syrii, Mexiku ¢1 USA. Ve vétSin€ zemi
je vSak jeho péstovani zakdzano, a to praveé z vyse zminovanych diivodl predchézeni rozvoji

toxikomanie neboli drogové zavislosti [9, s. 64], [10].
Konopi rumistni

Poslednim zndmym druhem je konopi rumistni, které roste volné v ptirod¢ a byva fazeno
mezi plevelné druhy. Je ze v§ech druhi konopi nejméné naro¢né na podminky jako je kvalita
pudy, podnebi a vykazuje dobrou odolnost proti Skiidcim. Vyristd do vysky 60 cm, stonek
je tenky a spiSe nevétveny, avSak listy této rostliny jsou vzhledem k jeji vySce pomérné
velké. Obsah psychoaktivnich latek je nizky, pti¢emz ze skupiny kanabinoidu je zde nejvice

pfitomny CBD [9, s. 64], [10].
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1.3 Péstovani konopi

Podle ucelu vyuziti rozliSujeme péstovani a sklizen technického konopi pro [12, s. 6]:
e produkci vlakna,
e produkci semene,
e kombinované vyuziti.

Naroky na ptdu

Konopi 1ze péstovat témét vSude v mirném pasmu. Problém cini piidy trvale zamokiené
¢i naopak ptesusené. Rostlina preferuje hlinité ¢i hlinitopis¢ité hluboké pudy, které maji

wevr

rostlindm na vodu, potiebuje zhruba 1,5krat vice vody nez pSenice nebo oves [13].

Rostlina nema zvlastni pozadavky na jeji pfedplodinu, a navic diky své schopnosti dobie
konkurovat a potladovat plevele je sama vhodnou predplodinou. Casto se seje

po okopaninach, obilovinach, kukufici, luskovinach atd. [12, s. 20], [13].
Seti rostliny

Pro dobré péstovani konopi je tfeba zajistit jarni pfipravu pudy s pfihnojovanim. Pred
samotnym setim je nutné povrch pliidy urovnat. Seti probiha od dubna do kvétna. Rostlina
se vyséva do radku, které jsou od sebe vzdaleny 10-15 cm, pokud je pé€stovana na vlakno.
V ptipadé péstovani konopi za ucelem ziskani semen se zaséva dal od sebe, a to v rozmezi
50-70 cm. Zaséva se do hloubky zhruba 3—4 cm. Nasleduje zavla€eni pfipadné zavaleni
lehkymi vélci [12, s. 217, [13].

Osetteni proti Skiidcim

Jak jsem jiz vySe zminila, konopi figuruje skvélou konkurenceschopnosti vici plevelim.
Nicméné muze byt napadeno riznymi chorobami ¢i sktidei. Nejcastéjsimi sktidei jsou napf.
drepcik chmelovy, mSice konopna ¢i zavije¢ kukufi¢ny. Z chorob se nejvice vyskytuje plisen
Seda €1 hnéda zphsobujici skvrnitost listi. Témto chorobam se pfedchazi vysetim moten¢ho

osiva a ptipadnym pouZitim herbicidi thned po vzejiti rostliny [13].
Sklizen

V minulosti bylo konopi sklizeno vzdy jako cela rostlina ruéné pomoci kos. Jednotlivé
stonky byly svazovany k sobé do menSich baliki, které byly ponechany par dni na poli

k ptedsuSeni. Nasledné zpracovani spocivalo v maceni stonkil, jez napomahalo mnoZzeni



UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 15

bakterii, které rozkladaly pektinové vrstvy kolem vldken. Po tomto procesu mohla byt
macend konopna sldma opé€t vysusena a podrobena jiz findlnimu tirenskému zpracovani.
Findlnim produktem byla dlouh4d vldkna, kterd se predevSim vyuzivala pro textilni

zpracovani [12, s. 4-6].

Dnes se vSak od rucni sklizn€ upousti a k seceni jsou vyuzity specialni stroje. RozliSujeme
sklizeti na vladkno, kdy rovnou pfi seCeni jsou stonky zkracovany na délku 50-60 cm.
Zkracené stonky jsou valeny a ukladany do fadkt. Jiz vySe zminovany proces maceni je zde
stejné dilezity, nicméné dnes se nejcastéji stonky nechaji leZet na poli zhruba po dobu
5 tydnt. Takto na né pusobi vnéjsi vlivy jako napt. dést’ ¢i ranni rosa. Jakmile dojde
ke snadnému oddéleni vlédken, stonky se slisuji do balikt, které jsou vysuSeny, pfevezeny na
linku ke zpracovateli, kde jsou upraveny na tirenskych strojich [12, s. 5, 6], [14]. Pokud
sklizime konopi za Gcelem zisku semen, je nezbytné spravné urcit dobu sklizn€. Semena
museji byt zhruba ve své 70% zralosti. To se nejlépe urcuje podle jejich vzhledu, nebot’
se za¢inaji mirné tristit, v dolni poloving jsou jiz pIn¢€ vyzrald, avSak ve vrchni Casti stale
zelena [14]. Semena jsou dopravena do mlaticiho bubnu. Po vymlaceni jsou semena ¢iSténa
a tfidéna na sité. Pro skladovani semen je nezbytné provést jejich dosuseni do jednoho dne
od sklizn€. Jednotliva semena maji totiz mirné odchylky v jejich stupni zralosti a dosusenim

se ptedchazi jejich zapateni, tvorbé plisni a tim jejich znehodnoceni [12, s. 5, 6].
Povolené odrudy

Je tfeba uvést, Ze dle ustanoveni § 24 zdkona ¢. 167/1998 Sb., Zakon o navykovych latkach
a o zmén¢ nékterych dal§ich zdkonl, ve znéni pozdé&jSich predpisti (dale jen ,,Zakon
o navykovych latkach®) je v Ceské republice zakazano péstovat odriidy konopi, které mohou
obsahovat vice nez 0,3 % latek ze skupiny tetrahydrokanabinolil s vyjimkou péstovani na
zaklad¢ licence udélené podle tohoto zdkona [15]. Dale Zékon o navykovych latkdch v §29
upravuje ohlasovaci povinnost osob pii péstovani technického konopi na ploSe vétsi nez
100 m?, kdy je tieba tuto skute¢nost ohlasit mistnimu celnimu organu [15]. Nicméné veskeré
dnes péstované druhy konopi pro 1écebné ucely maji vyssi obsah THC a miize je tedy
péstovat pouze pravnicka ¢i podnikajici fyzicka osoba, kterd ziskala licenci od Statniho
Gistavu pro kontrolu 1é¢iv (SUKL). Tato licence je udélena na zékladé zadavaciho fizeni
provedeného dle zdkona €. 134/2016 Sb., Zakon o zadavani vetejnych zakdzek, ve znéni

pozdé&jsich piedpist [16].
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2 CHEMICKE SLOZENI KONOPIi

V konopné rostlin¢ byla prokézana ptitomnost 483 riiznych slou¢enin. Ve slozeni nalezneme
napt. 20 jednoduchych kyselin, 35 sacharidt, 18 aminokyselin, dle také proteiny, alkoholy,
aldehydy, vitaminy, pigmenty a dal$i. Nejhojnéjsi tfidou latek Citajici cca 140 ¢lent jsou
terpenoidy. Typickymi piiklady jsou humulen, o-pinen, B-pinen, B-karyophylen, myrcen

¢i limonen.

2.1 Kanabinoidy

Ovsem existuje skupina latek, ktera je zcela jedine¢na praveé pro konopi. Jde o kanabinoidy
(fytokanabinoidy), kterych bylo v soucasné dobé klasifikovano 66 a jsou rozdéleny
do 10 podtiid viz Tabulkal. Jsou odvozeny od tfi zakladnich sloucenin,
a to od dibenzopyranu — napt. THC, kanabidiol (CBD), chromanu — kanabichromen (CBC)
a geraniolu — kanabigerol (CBG). Spole¢nym znakem kanabinoidi je aromaticky Sesti¢lenny
kruh se substituenty lezicimi na sousednich atomech vodiku. Z divodu zaméfeni praktické
¢asti diplomové prace budou nékteré z kanabinoidil popsany podrobnéji nize [17, s. 17].
Tabulka 1a) Klasifikace kanabinoidu vcetné ptikladi jednotlivych slouc¢enin — upraveno
podle [17,s. 18]

Piiklady sloucenin Chemicka struktura Vlastnosti/Vyuziti

1. Kanabigerolova trida

CH; OH

kanabigerolova kyselina

antibiotikum
(CBGA)
HC CH;
Ri=COOH, R, =CsHi1, R3=H

antibiotikum

antifungicidum

kanabigerol (CBG) Ri=H,R,=CsHii;,R3=H

antiflogistikum

analgetikum

Veskeré strukturni vzorce v této diplomové praci byly vytvoreny v programu ChemDoodle.
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Tabulka 1b) Klasifikace kanabinoidii véetné pirikladl jednotlivych sloucenin — upraveno
podle [17,s. 19]

2. Kanabichromenova trida

OH
HiC CH;
R,
. = =
kanabichromenova
kyselina (CBCA) o R,
R1=COOH, R> = CsHi;
antibiotikum
. antifungicidum
kanabichromen (CBC) Ri=H, R, =CsHi; L
antiflogistikum
analgetikum
3. Kanabidiolova tiida
CH;
kanabidiolova kyselina o
antibiotikum
(CBDA)
Ri1=COOH, R, =CsHi1, R3=H
antioxidant
antipsychotikum
anxiolytikum
kanabidiol (CBD) Ri = H, Ry = C5H11, Rs=H . o
antiflogistikum
analgetikum
antipasmotikum
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Tabulka 1c) Klasifikace kanabinoidt vcetné ptikladii jednotlivych slouc¢enin — upraveno
podle [17, s. 20-22]

4. Delta-9-tetrahydrokanabinolova trida

OH

delta-9-
tetrahydrokanabinolova

kyselina A (THCA-A)

Ri1=COOH, R, =CsHi1, R3=H

delta-9-
tetrahydrokanabinolova Ri1=H, R = CsHi11, R3 = COOH
kyselina B (THCB-B)

antioxidant
delta-9- antiflogistikum
tetrahydrokanabinol Ri=H,R;=CsHi;,R3=H analgetikum
(THC) antiemetikum
euforiant

5. Delta-8-tetrahydrokanabinolova trida

OH

delta-8-
tetrahydrokanabinolova

kyselina (AS-THCA)

R1 =COOH, R, = CsH1i

delta-8-

tetrahydrokanabinol R, = H, R» = CsH), podobné THC (méné

silné)
(A%-THC)
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Tabulka 1d) Klasifikace kanabinoidii véetné ptiklada jednotlivych sloucenin — upraveno
podle [17, s. 22, 23]

6. Kanabicyklolova trida

HiC CH, OH

kanabicyklolova kyselina

(CBLA) ™~ .

HiC

R;1=COOH, R, = CsH1;

kanabicyklol (CBL) Ri=H, R> =CsHi;

7. Kanabielsoinova trida

kanabielsoiova kyselina A

(CBEA-A)

R1=COOH, R>=CsHi1;,R3=H

kanabielsoiova kyselina B

Ri=H, R, = CsH1, R3= COOH
(CBEA-B)

kanabielsoin (CBE) Rl = H, Rz = C5H1 1, R3 =H

8. Kanabinolova a kanabinodiolova tfida

kanabinolova kyselina

(CBNA)

H;C

Ri=H, R, =COOH, R3 = CsHi;
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Tabulka 1e) Klasifikace kanabinoidl v¢etné ptikladii jednotlivych slouc¢enin — upraveno
podle [17, s. 23-25]

antibiotikum
antikonvulsivum
kanabinol (CBN) Ri=H, R,=H, R; =CsH11 ) o
antiflogistikum
sedativum
CH}
OH
kanabinodiol (CBND)
H]C CHZ R
HO
R = CsHu

9. Kanabitriolova trida

H:C OH

kanabitriol (CBT)

HiC
H3C (0] R3

Ri=H, R,=0H, R3 = CsH;

10. SmiSena kanabinoidova trida

CH,;

0,

dehydrokanabifuran
(DCBF) O

H3C CH HO
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2.1.1 THC

Nejznamé;jsi a hlavni kanabinoid THC neboli delta-9-tetrahydrokanabinol (viz Obrazek 3)
byl objeven az roku 1964 [18]. Jde o psychoaktivni slozku obsazenou piedevsim
v pryskyfici, suSenych listech a samicich kvétech veskerych odriid konopi. Lisi se pouze
koncentraci, pfi¢emz v technickém konopi je jeho obsah zhruba 0,2 %. Zatimco nejvétsi
obsah THC maji vySlechténé hybridy, které pravé z tohoto divodu byvaji zneuzivany
ucinky. Vyuziva se k 1écb¢ astmatu ¢i nespavosti. Poméaha v boji proti nechutenstvi, snizuje
nevolnost, nitroo¢ni tlak a mize byt pouzit k 1é¢be glaukomu. Ovlivilgje také stavbu kosti,

plodnost, rist nadort ¢i motorickou koordinaci [1, s. 340, 341], [19], [20].

CH;

CH;

Obrazek 3 Strukturni vzorec THC [vlastni zdroj]

2.1.2 CBD

Druhym nejrozsitenéjSim kanabinoidem je zajisté CBD (viz Obrazek 4), ktery na rozdil od
vysSe zminéné¢ho THC postrada psychoaktivni t€inky. Spolu s jeho prekurzorem — kyselinou
kanabidiolovou je hlavni slozkou technického konopi. Kanabidiol ma velmi silné
farmakologickou hodnotu, nebot’ jej 1ze vyuzit k 1é€bé mnoha onemocnéni a symptomi.
Predepisuje se napt. jako anxiolytikum ¢i antipsychotikum, coz jsou léky urcené k 1é€be
psychdéz ¢i uzkosti. Vyuziva se k1écbé Alzheimerovy choroby, cukrovky, epilepsie,
artritidy, obezity ¢i ADHD. Nelze opomenout velky potencial CBD pfi terapii koznich
onemocnéni. TaktéZz byla prokazédna jeho antimikrobialni schopnost, kdy dochdzelo

k inhibici rastu G+ bakterii, napt. Staphylococcus aureus ¢i Streptomyces griseus [1,s. 341—
343],[17, s. 18].
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CH,

Obrazek 4 Strukturni vzorec CBD [vlastni zdroj]

2.1.3 CBG

Kanabigerol (viz Obrazek 5) byl prvnim identifikovanym kanabinoidem a zaroven vznika
vrostliné ze vSech kanabinoidi nejdiive, coz zn¢ de€la prekurzor ostatnich.
Jde o nepsychotropni latku, kterda ma sedativni, antibiotické, fungicidni a antidepresivni
ucinky. TaktéZ snizuje nitrooc¢ni tlak [1, s. 344]. Borelli a kol. [21] prokazali ve své studii
terapeutické U€inky CBG na stfevni zanétlivdA onemocnéni. Studie byla provadéna
na laboratornich krysach a bylo doporu¢eno jeji dalsi experimentdlni provéfeni
na pacientech. Tentyz kolektiv védct [22] se zabyval u¢inkem CBG na rakovinu tlustého
stieva, kdy byl zjistén pozitivni vliv na inhibici ristu nddorovych bun¢k a doporucuji zvazeni

vyuziti CBG k prevenci a 1é¢bé kolorektalniho karcinomu.
CHj; CH; OH

X X

HO CH;

Obrazek 5 Strukturni vzorec CBG [vlastni zdroj]
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2.14 CBC

Kanabichromen (viz Obréazek 6) ma velmi podobné t¢inky jako vySe popsané CBG, ptsobi

-----

CH;

Obrazek 6 Strukturni vzorec CBC [vlastni zdroj]

2.1.5 CBN

Kanabinol (viz Obrazek 7) vznika rozpadem molekul THC vlivem sluneé¢niho zatreni
a oxidace. Prirozen¢ se tedy v rostliné nevyskytuje [1, s. 343]. M4 potencidl na uplatnéni
v lékafstvi, ponévadz vykazuje antikonvulzivni a protizanétlivé Gc€inky. Taktéz poméha

k riistu nové kiize, snizuje srde¢ni frekvenci ¢i inhibuje agregaci trombocytii [23].

HsC

OH

0] CH;

Obrazek 7 Strukturni vzorec CBN [vlastni zdroj]
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2.2 Biosyntéza kanabinoidu

K syntéze kanabinoidii dochazi prostiednictvim prekurzorii mastnych kyselin a tady
enzymt. Dva hlavni fytokanabinoidy THC a CBD maji spole¢ny prekurzor, kterym
je kyselina  kanabigerolovd,  ktera  vznikd  kondenzaci  kyseliny  olivetové
a geranylpyrofosfatu. Z kyseliny kanabigerolové vznikd oxidativni cyklizaci kyselina
tetrahydrokanabinolova za piitomnosti piislusného enzymu THC syntdzy. Nasledné
kyselina tetrahydrokanabinolova dekarboxyluje na THC. Obdobné¢ z kyseliny kanabidiolové
vznikd CBD. Dalsi kanabinoidy jsou povazovéany za oxida¢ni produkty. Pfehledné schéma

biosyntézy zakladnich fytokanabinoidt je uvedeno na Obrazku 8 [24].

aktivovana mastna kyselina

fenolické prekurzory

|
[ |

kyselina olivetova kyselina divarinova
L geranylpyrofosfat ~l
CBG (Cy)) CBGV (C,,)
St sonti sy g Sdon Stion
A°-THC CBD CBC A°-THCV CBDV CBCV

RS

(RS)
= &
OH 0
OH OH e OH ‘
%\/ Y\%\AA - ‘H < ‘
Ry O Ho HO ° ¥ 0 ‘ HO™

Obrazek 8 Biosyntéza hlavnich fytokanabinoidii — upraveno podle [24]
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3 ENDOKANABINOIDNI SYSTEM

Jak samotny nazev naznacuje, endokanabinoidni systém (EKS) se vyskytuje uvniti téla, a to
prakticky vSude — v centralni nervové soustavé, hormonalnich zlazach, tepnach, plicich,
srdci, o€ich, kostech, zazivacim ustroji a v ktzi [25]. Jde tedy o komplexni signaliza¢ni
systém zastavajici vyznamnou roli v celém organismu. Je slozen z kanabinoidnich receptort,
prislusnych ligandii — endokanabinoidi a enzyml zodpovédnych za jejich syntézu

a degradaci [26].

Doneddvna byl mechanismus u¢inku kanabinoidi velkou neznamou. Vychézelo
se z predpokladu, ze kanabinoidy podobné jako alkohol ucinkuji na lipidové membrany

nervovych bunék [25].

Avsak koncem 80. let byly v organismu objeveny kanabinoidni receptory typu CB1 a CB2,
které v soucasné dobé patii mezi nejlépe prozkoumané kanabinoidni receptory vibec.
V obou ptipadech jde o receptory spojené s G-proteinem. Receptory CB1 jsou lokalizovany
v CNS, pficemz v bazélnich gangliich, urcitych ¢astech mozkové kiry a v hipokampu
je jejich nejvétsi koncentrace. Dale jsou CB1 pfitomny v jatrech, plicich a alveolarnich
bunkach, ve svalech, adipocytech a kiizi. Zatimco CB2 receptory se nachazeji predevsim
v bunikach a tkanich imunitniho systému a ve vysoké mife jsou obsaZeny v B lymfocytech.
V CNS by pfitomnost receptorii typu CB2 u zdravého jedince viibec neméla byt. Oproti tomu
v pfipad€ zaniceni mozkové tkané byla jejich pfitomnost popsana napi. v mikrogliich
a astrocytech [26], [27], [28]. Pfehled vyskytu CB1 a CB2 receptort je piehledné uveden
na Obrazku 9.

DalSim podstatnym objevem slouzicim k pochopeni mechanismu EKS je télu vlastni
kanabinoid pojmenovany anandamid (AEA), ktery byl poprvé izolovan roku 1992 tymem
védct na Hebrejské univerzité v Tel Avivu, ve kterém byl mimo jiné i ¢esky védec Lumir
Ondfej Hanus [25]. Pojmem kanabinoid rozumime latku, ktera je schopnd navazat se na
kanabinoidni receptory EKS. Jaky t€¢inek budou kanabinoidy vykazovat se odviji od povahy
ligandu — mohou byt agonistou receptoru (aktivuji receptory), antagonistou receptoru
(obsadi receptor, ale nezpiisobi jeho aktivaci) a v neposledni fadé mohou figurovat jako
inverzni agonista (zpisobi zmény opacné nezZ agonista) [28]. Také je dilezité si uvédomit,
ze kanabinoidy rozdé€lujeme do tii kategorii podle jejich pivodu. MizZe jit o synteticky
pfipravené kanabinoidy, dale o fytokanabinoidy, které jsou rostlinného ptivodu a byla jim

veénovana predchozi kapitola a v neposledni fad¢ o endokanabinoidy produkované savéim
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organismem, kde fadime pravé vyse zminény AEA. Druhym nejprostudovanéjSim
endokanabinoidem je 2-arachidonoylglycerol (2-AG). V obou ptipadech hovoiime
o amidech kyseliny arachidonové, coz je jedna z nejvyznamnéjSich mastnych kyselin (MK)
v mozku. Jde tedy o lipofilni latky liSici se od jinych neuromediatorii syntézou de novo, coz
znamena, ze se v organismu syntetizuji v neuronech podle aktudlni potieby (v odezvée
na postsynaptickou depolarizaci ¢i aktivaci receptorit) [29]. Depolarizace membrany
neuront vede k vyliti AEA a 2-AG do mezibunécného prostoru, z néhoz jsou v§ak odvadény
a zpétn¢ vstiebany do buiiky. Zde dochazi v ptipadé AEA k hydrolytickému rozkladu
enzymem amidhydrolazou mastnych kyselin (FAAH) na kyselinu arachidonovou
a ethanolamin, zatimco k degradaci 2-AG dochazi pomoci monoacylglycerol lipazy

(MAGL) [30].

mozek

plice

cévni systém

jatra
a

slezina

slinivka bfisni
aCl

stieva

reprodukéni organy

svaly
imunitni systémgo

kosti

Obrazek 9 Rozmisténi kanabinoidnich receptort

v lidském téle — upraveno podle [31]
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3.1 Endokanabinoidni systém v kazi

CBI receptor je v kiizi ptitomen predevsim v keratinocytech, v buiikach vlasovych folikult,
v mazovych zlazach a senzorickych neuronech. Zatimco CB2 receptor se vyskytuje navic
1 v imunitnich bunikadch. Nicméné mnoho ucinkl kanabinoidl na kiizi nemuze byt vysvétleno
pouze na zéklad¢ téchto dvou receptorii. V kizi jsou taktéz ptitomny tzv. TRP (Transient
Receptor Potencial) iontové kandly, které také mohou byt aktivovany ¢i inhibovany
endokanabinoidy, fytokanabinoidy a samoziejmé také syntetickymi kanabinoidy. Ptehled

umisténi TRP kanali a jednotlivych CB receptort v kiizi je uveden na Obrazku 10 [32], [33].

TRPVI CBI
g TRPV3 B2

Keratinocyty |ppyy

TRPAI

Langerhansovy buiiky
TRPVI
TRPV2
TRPV3

Melanocyty
TRPAL

Senzorické neurony f
TRPVI
TRPV2 |

TRPV3 | Sebocyty
TRPV4 / TRPV1
TRPAI / CBI
TRPMS / CB2
CBI /
B2
Buiiky imunitniho
systemu Kofien vlasového folikulu

TRPV1 Neutrofily TRPVI
TRPV2 Dendritické buriky TRPV3
TRPV3 CB1

TRPV4 Lymfocyty @ CB2
CB2

Obrazek 10 TRP kanaly a CB receptory v kiizi — upraveno podle [32]

TRP kanaly patii do skupiny membranovych proteinti ucastnicich se velkého mnozstvi
chemickych a fyzikalnich podnétti. Dokazi modulovat vstup iontd a zprostfedkovavat rizné
procesy nervové signalizace spojené s teplem, tlakem, pH, ale také s vnimanim chuté, viing,
bolesti a s vidénim. Mnoho nemoci je ¢aste¢né zptisobeno praveé dysfunkci TRP kandalu, coz
vede k neuropatickym bolestem a zanétlivym onemocnénim. A pravé pii hledani novych
zpisobil 1é€by bylo zjisténo, Ze urcitd podskupina TRP kanall, mlzZe byt modulovéina
kanabinoidy. Tyto podskupiny jsou TRP vanilloid (TRPV), TRP ankyrin (TRPA) a TRP
melastatin (TRPM). K dne$nimu dni je zndmo 6 TRP kandlii z téchto podskupin, které
vykazuji kanabinoidni aktivitu a dle mnohych védcli jsou povazovany za ionotropni

kanabinoidni receptory. Jde o TRPV1, TRPV2, TRPV3, TRPV4, TRPA1 a TRPMS [34].
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3.1.1 Efekt kanabinoida na kuzi

Velmi podstatnou vlastnosti pokozky je proliferace, coz je schopnost neustalé obnovy.
A pravé v nejspodnéjsi vrstvé pokozky zvané bazalni vrstva (stratum basale) dochazi
k bunéénému déleni a tvorbé novych bunék. Nejveétsi zastoupeni maji v pokoZzce
keratinocyty, coz jsou rohovéjici bunky dlazdicového epitelu. Keratinocyty prochazi
ptirozenym procesem zvanym keratinizace, kdy se postupné diferencuji a migruji smérem

na povrch, kde tvofi nasledné nejsvrchnéjsi tzv. rohovou vrstvu (stratum corneum) [32].

Kanabinoidy ovliviiuji epidermalni homeostdzu a to tak, Ze potlacuji proliferaci
a diferenciaci keratinocytii a zaroven podporuji jejich apoptozu. Mechanismus téchto t¢inki
spoCiva v transkripéni supresi genti dulezitych pro diferenciaci keratinocyti pomoci
methylace jejich receptori. Napt. u psoridzy neboli lupénky, coz je hyperproliferativni
onemocnéni klize, pfi kterém jsou proteiny keratin 6 a keratin 16 nadmérné upregulovany,
muze aktivace receptoru CB1 potlacovat expresi téchto dvou poskozenych keratint.
Z tohoto divodu mohou byt kanabinoidy vyuzivany pifi 1écbé nékterych koznich
onemocnéni jako napf. vySe zminéné psoridzy. Bylo také prokdzano, Ze kanabinoidy
moduluji tumorigenezi, tedy vznik, vyvoj a rist koznich nadorf. Dal§i nepopiratelnou
schopnosti kanabinoidi je regulace bolesti a s tim souvisejici svédéni pokozky.
Mechanismus tohoto uc¢inku je zalozen na stimulaci CB2 receptort v keratinocytech, coz
vede k wuvoliovani analgetickych opiodnich peptidd. Dale kanabinoidy vykazuji
protizanétlivy U¢inek na kliZi, a to prostfednictvim piisobeni na produkci keratinocytovych
cytokind ¢i modulaci imunitnich bun&k. Bylo prokazano, Ze THC tlumi alergickou kontaktni
dermatitidu u mysi, které¢ byly senzibilizovany a nasledné vystaveny pusobeni hapten
dinitrofluorobenzenu (DNFB). Naopak pokud byly farmakologicky inhibovany ¢i vyfazeny
receptory CB1 a CB2 doslo k vyznamnému zvySeni dermatitidy [32], [33]. Dalsi studie [35],
[36] uvadi moznosti 1écby atopického ekzému pomoci palmitoylethanolamidu (PEA), ktery
patii do stejné chemické tfidy jako anandamid a taktéZ vykazuje protizanétlivé Gcinky
na pokozku. Nicméné protizanétlivy ucinek PEA nemoduluje receptory CB, ale naopak
souvisi s TRP kanaly. Mimo jiné mohou kanabinoidy zprostiedkovat ¢astecné pomoci
kanalt TRP a CB receptori modulac¢ni Gc¢inky na vyvoj a funkci vlasovych folikulii
a mazovych zlaz. Napt. anandamid a THC potlacuji prodluZzovani lidskych vlasti a podporuji

regresi vlasovych folikula [32], [33].

S objevenim rozsahlé fyziologické funkce EKS byl zahdjen vyzkum ligandl kanabinoidnich

receptort, které by mohly slouZit k terapeutickym tuceltim [37].
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4 APLIKACNI MOZNOSTI KONOPI

Jak je z vySe popsanych kapitol patrné, konopna rostlina a latky v ni obsazené nachézeji
uplatnéni v riznych odvétvich, jak ukazuje Obrazek 11. Za zminku urcité stoji napf. textilni,
automobilovy, chemicky ¢i papirensky primysl. S ohledem na téma této diplomové prace
bude stézejni Cast nasledujici subkapitoly vénovéana uplatnéni konopi ve farmaceutické,

dermatologické a kosmetické oblasti.
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Obrazek 11 Schéma moznych vyuziti konopné rostliny — upraveno podle [38]
4.1 Farmaceutické aplikace konopi

Jeden z prvnich klicovych U¢inkt, pro ktery se kanabinoidy zacaly vyuzivat bylo snizeni
nevolnosti a zvraceni po chemoterapii. Tento antiemeticky efekt vykazuje synteticky
pripravené THC rozpusténé v sezamoveém oleji, které je registrované jakozto 1é€ivo ve formée
zelatinovych kapsli pod obchodnim ndzvem Marinol v USA a Kanad¢. Na stejném principu

funguje léCivo Cesamet, jehoZz aktivni latkou je synteticky pfipraveny nabilon, ktery
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je analogem THC. Princip potlaceni motility traviciho traktu spocivd v umisténi receptorti
CBI1 na nervovych zakoncenich nervové pleteng ve sténé travici trubice a zarovein v inhibici
uvoliovani acetylcholinu. Nicméné vyuzivani kanabinoidu v ptipad¢ této zdravotni indikace
se v poslednich letech snizuje v dusledku zavedeni jinych modernich metod, které
nevykazuji nezddouci psychotropni ucinky. Marinol se taktéz vyuziva pii 1écb¢ anorexie

spojené s virovym onemocnénim AIDS, nebot’ THC podporuje chut k jidlu [39], [40].

Vyznamny potencial maji kanabinoidy pii 1écbé glaukomu (zeleny zakal, ktery je hlavni
pricinou nevratné slepoty). Diky piitomnosti CB1 receptori na nitroo¢nich strukturach Ize
vyvinout 1éky na bazi anandamidu, které nasledné reguluji a udrzuji normalni o¢ni tlak [41].
Dale byla prokazana antioxida¢ni schopnost u THC a CBD, které dokonce vykazovalo
siln€j8i Cinky nez kyselina askorbova ¢i tokoferol. Nepsychotropni CBD by se tedy mohlo

vyuzivat v piipad¢ oxidacnich neurologickych poruch jako je napt. ischemie mozku [42].

V soucasné dobé¢ klinicky vyzkum kanabinoidi cili na okruh neurodegenerativnich poruch
CNS jako je roztrousend skler6za, Parkinsonova choroba, Alzheimerova choroba
¢1 Huntingtonova choroba. Perspektivnim kanabinoidem se zd4 byt THCV (ligand receptoru
CB1), nebot’ snizuje umrtnost nervovych bunék a zaroven bradykinezi (celkové zpomaleni
pohybtl), coz je typicky jev doprovazejici Parkinsonovu chorobu [24]. Dalsi terapeutické
vyuziti by THCV mohl najit pti 1écbé epilepsie, nebot’ zmiriiuje typickeé projevy ve formé
zachvatu [43].

4.2 Dermatologické aplikace konopi

Ptipravky obsahujici kanabinoidy vykazuji znacny potencial k 1é€bé ruznych koZnich
onemocnéni véetné acne vulgaris, alergické kontaktni dermatitidy, atopického ekzému,

psoridzy a svédéni [44].

Napft. ve studii [45] bylo zjiSténo, Ze endokanabinoidy ovliviiuji diferenciaci sebocytl
prostfednictvim receptoru CB2. Bylo také zjiSténo, Zze endokanabinoidy jsou pfitomny
v téchto sebocytech a slouzi k regulaci syntézy lipidli a rovné€z se podili na indukci apoptdzy
prostfednictvim selektivni signalizace vazané na CB2. Bylo pozorovéno, Ze v piipadé
sebocytil s inhibovanymi CB2 receptory doslo k vyznamnému potlaceni produkce bazalnich
lipidt.

Dalsi studie [46] popisuje schopnost CBD inhibovat lipogenni piisobeni riznych slouc¢enin

véetné kyseliny arachidonové a kombinace kyseliny linolové a testosteronu v kultivovanych
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lidskych sebocytech. Navic CBD také potlacilo proliferaci sebocytl prostiednictvim TRP

kanalt a vykazovalo komplexni protizanétlivé ucinky.

Ali a kol. [47] hodnotili U€inky krému obsahujiciho 3% extrakt z konopi na miru kozniho
mazu a erytému u 11 probandu s akné. Zjistili, Ze pouzivanim tohoto krému 2krat denn€ na
pravé tvafi po dobu 12 tydnt doSlo k vyznamnému snizeni hladiny kozniho mazu ve
srovnani s kontrolnim krémem aplikovanym na levou tvar dobrovolnikd. Rovnéz bylo

zaznamenano znacn€ snizeni erytému.

Jind studie [48] zminuje krém Mimyx obsahujici palmitoylethanolamid, ktery ma
antipruriticky ucinek, coz znamend, ze zmirfiuje neptfijemné pocity spojené se silnym
svédénim kiize. Mechanismus je zalozen na navdzani PEA na receptory CB2 a inhibici
aktivace zirnych bunék. Krém byl naformulovén tak, aby napodoboval ptirozené slozeni
stratum corneum s cilem obnoveni kozni bariéry a snizeni ztraty transepidermalni vody

(TEWL — Transepidermal Water Loss).

Soucasna literatura [44] poukazuje ne fadu potencialnich aplikaci kanabinoidl pii 1€cbé
ruznych koZnich poruch. Prozatim vSak vétSina dostupnych udaji je preklinickych, coz
znamena, ze testovani probihalo na zvifatech ¢i bunéénych kulturdch. Nicméné jiz byly
vyzadany dukladné a rozsahlé¢ kontrolované studie, na zaklad¢ jejichz vysledkti bude
posouzeno, zda lze kanabinoidy povazovat za bezpeCnou a uCinnou lécbu téchto

dermatologickych stavi.
4.3 Kosmetické aplikace konopi

4.3.1 Konopny olej

V kosmetickych piipravcich se vyuziva za studena lisovany konopny olej ze semen rostliny.
Konopny olej je vyhledavany diky blahoddrnym U¢inkiim na pokozku celého téla a vlasy.
Obsahuje vyznamné mnozstvi nenasycenych mastnych kyselin, fytosterolli, mineralt
a chlorofylu, prostfednictvim kterého je zaroven zelené zabarveny. Diky své pomérné dobré
vstiebatelnosti do pokozky, kvili které nezanechdvd mastny omak jako jiné oleje,
je uzivatelsky oblibeny. Zaroven obnovuje pfirozeny kozni film, ktery zamezuje vysouSeni
pokozky a potlacuje Casnou tvorbu vrasek, a to pfedevSim pro jeho obsah antioxidanti.
Ty jsou schopny zachytit volné kyslikové radikdly, které maji negativni vliv na starnuti
pokozky. Mezi dalSi kladné vlastnosti konopného oleje patii hypoalergenita

a snadna misitelnost s jinymi oleji pouzivanymi v kosmetice. Vzhledem k obsahu kyseliny
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v-linolenové ma pozitivni vliv na kozni onemocnéni, predevs§im na ekzémy, psoridzu, akné,

seboreu ¢i lupy [49], [50], [51].

Druhou variantou, se kterou se lze setkat u slozeni kosmetickych ptipravkl je esencidlni
konopny olej. Samoziejme¢ muze byt pouzit pfimo v parfémech jako vonny komponent,
ale Cast¢ji byva vyuzivan pro stabilizaci jinych aromatickych slozek. Je mozné jej pouzivat
pii aromaterapii pro jeho relaxacni u¢inky. Samoziejmosti jsou antibakterialni a antiplisnové

ucinky, které jsou typickymi znaky esencidlnich oleji obecné [52].

Jak jsem naznacila vyse, konopny olej je bohaty na esencidlni mastné kyseliny, coz znamena,
Ze si je naSe télo neumi samo syntetizovat a jsou nezbytné pro spravné fungovani organismu.
Témito MK jsou kyselina linolovd a linolenovd. Konopny olej obsahuje az
70 % kyseliny linolové (omega 6), 15-25 % kyseliny a-linolenové (omega 3) a 1-4 %
kyseliny y-linolenové (omega 6). Pomér kyseliny linolové a a-linolenové je zhruba roven
hodnoté 3:1, coZ se velmi blizi optimalnimu vyzivovému pomér m-6 a -3 mastnych kyselin,
ktery je dle odbornikli v rozmezi od 4:1 do 6:1. Pro porovnani mnozstvi esencidlnich MK
u riznych rostlinnych oleju je nize uvedena Tabulka 2. Dale ve slozeni nalezneme celou
fadu vitamint (A, B1, B2, Bs, C a E), fytosteroly, chlorofyl, lecitin a tokoferoly, které jsou
velmi silnymi antioxidanty [53], [54].

Tabulka 2 Obsah dileZitych nenasycenych mastnych kyselin vybranych rostlinnych oleji —
upraveno podle [6, s. 195]

Kkys. linolova (@-6) | Kkys. a-linolenova (®-3) | Kkys. y-linolenova (®-6)
Olej
[Yo] [Yo] [Yo]
konopny 50-70 15-25 14
Inény 17-31 44-54 -
olivovy 4-15 1 _
fepkovy 24-28 9-11 —
slunecnicovy 50-64 stopové mnoZzstvi —
sOjovy 49-55 4-12 —
pupalkovy 55-65 — 6-14
brutnédkovy 25-40 <1 21-25
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Nedostatek esencidlnich ®-6 mastnych kyselin mize u clovéka 1 zvifat vést
k neurodermatitidam — zanétlivym koznim onemocnénim. U postizenych jedincl nejspise
dochazi v disledku nizsi aktivity enzymu delta-6-desaturazy k nedostate¢né transformaci
kyseliny linolové na kyselinu y-linolenovou, z ¢ehoz plyne, Ze neurodermatitidy mohou
odrazet vrozenou vadu metabolismu tuki [6, s. 197]. Bylo provedeno jiz mnoho klinickych
studii [55], [56], [57], [58], ve kterych perordlnim uzivanim kyseliny y-linolenové doslo
k vyznamnému zlepSeni projevl neurodermatitidy (snizeni drsnosti kiize a zvyseni hladiny
katecholaminu) u testovanych jedincii. Nedavné studie zabyvajici se EKS v kizi [59], [60]
poukazuji na vyuziti konopného oleje na plet’ postizenou akné, nebot’ CBD ptimo ovliviiuje

produkci mazu v sebocytech.

4.3.2 Kosmetické pripravky obsahujici konopny olej a kanabinoidy

Dnes na trhu existuje jiz cela fada firem vyrabé&jicich kosmetiku zalozenou na konopném
oleji. Je mozné se s nim setkat ve formulacich u mycich emulzi, Sampont, pletovych krémii,
masti, sér, pletovych vod, t€lovych mlék apod. Nize uvadim ptiklady ptipravkl obsahujicich
konopny olej a kanabinoidy, pfi¢emz u kazdého ptipravku je uvedeno slozeni a doporucené
pouziti. Zvolila jsem pfipravky, které patii na nasem trhu k t€m novéjSim. Produkty jsem

vybirala dle vlastniho uvéazeni a nejedna se o spolupraci s témito firmami.

CBD pletovy krém od firmy Havlikova pfirodni apotéka s.r.o.

Obrazek 12 CBD pletovy krém [61]

SloZeni: Aqua (demineralizovand voda), Cannabis Sativa Seed Oil (konopny olej), Glyceryl
Stearate Citrate (ptirodni emulgator), Vitis Vinifera Seed Qil (hroznovy olej), Coco-
Caprylate/Caprate (emolient), Jojoba Esters (hydrata¢ni latka z jojoby), Persea Gratissima
Oil (avokadovy olej), Propanediol (hydratacni latka z kukuftice), Glycerin (zvlachujici latka
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rostlinného pavodu), Glyceryl Stearate, Cetyl Alcohol (ptirodni emulgator), Benzyl Alcohol
(konzervant pro ptirodni a bio kosmetiku), Squalane (ptirodni skvalan), Camellina Sativa
Seed Oil, Thymus Vulgaris Flower/Leaf/Stem Extract (aktivni latka CLEAR Oléoactif®),
Cannabidiol (aktivni latka z konopi — CBD), Crithmum Maritimum Extract, Hydrogenated
Vegetable Oil, Caprylic/Capric Triglyceride (G€innd latka Aroleat Samphira), Glyceryl
Caprylate, Xanthan Gum, Tocopherol (vitamin E), Helianthus Annuus Seed Oil
(slune¢nicovy olej), Rosmarinus Olfficinalis Leaf Extract (rozmarynovy extrakt), Phytic Acid

(kyselina fytova).

Vyrobce tento krém (viz Obrazek 12) doporucuje pro pokozku se zanétlivymi projevy ve
form¢ akné, ekzému ¢i lupénky. Krém je dermatologicky testovan pro citlivy typ pleti.
Slozeni tohoto krému je Cisté ptirodniho plivodu. Jedné se o emulzi O/V. Konopny olej je
ve slozeni na druhém misté, z cehoz vyplyva, ze ze vSech pouzitych olejii je ve formulaci
zastoupen nejvice. Vyrobce déale uvadi obsah CBD a to 500 mg/100 g ptipravku. Krém je
certifikovan jako CPK® bio [61]. Jde o &esky certifikat pro pfirodni kosmetiku, ktery
zakazuje pouziti syntetickych a Skodlivych latek, vyzaduje Setrny pfistup k pfirod€ a urcuje
obsah bio surovin pochazejicich z ekologického zemédélstvi na hranici minimalné 20 %

[62].

Plet'ovy olej s CBD od firmy Cannor Natural Health Care s.r.0.

Obrézek 13 Pletovy olej s CBD [63]

Slozeni: Cannabis Sativa Seed Oil (konopny olej), Argania Spinosa Kernel Oil (arganovy
olej), Simmondsia Chinensis Seed Oil (jojobovy olej), Vitis Vinifera Seed Oil (hroznovy
olej), Prunus Armeniaca Kernel Oil (merunkovy olej), Punica Granatum Seed Qil (olej
z granatového jablka), Prunus Amygdalus Dulcis Oil (mandlovy olej), Olus Oil (smés
rostlinnych olejtt), Cannabidiol (aktivni latka z konopi — CBD), Tocopherol (vitamin E),

Santalum Album Wood Oil (esencialni olej — santalové dievo), Cananga Odorata Flower
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Oil (esencialni olej — ylang ylang), Eugenia Caryophyllus Flower Qil (esencialni olej —
hiebicek), Rosa Damascena Flower Extract (esencialni olej — rize damasska), Benzyl

Benzoate, Benzyl Salicylate, Eugenol, Farnesol, Linalool (pochazi z esencialnich oleju).

Pletovy olej zobrazeny na Obrazku 13 je doporucen na velmi suchou, citlivou a starnouci
pokozku. Veskerych sedm oleji je za studena lisovanych. Vyrobce deklaruje vysoké
mnozstvi ®-6 mastnych kyselin, vitamini A, B, C, E, mineral a antioxidantd [63]. Dle
pouzitych oleji ve formulaci si troufdm tvrdit, Ze se tento piipravek hodi i pro plet

postizenou akné, nebot’ tyto oleje vykazuji nizky stupent komedogenity.

Konopny vlasovy Sampon s CBD od firmy CARUN PHARMACY s.r.0.

Obrazek 14 Konopny Sampon s CBD [64]

SloZeni: Aqua (demineralizovana voda), Sodium Cocoamphoacetate (tenzid z kokosového
oleje), Lauryl Glucoside (Setrny tenzid), Glycerin (zvlacnujici latka rostlinného pivodu),
Coco-Glucoside (Setrny tenzid z kokosového oleje), Glyceryl Oleate (emulgator), Sodium
Cocoyl Hydrolyzed Wheat Protein (velmi jemny tenzid — slouZi jako vlasovy kondicionér),
Cannabidiol (aktivni latka z konopi — CBD), Cannabis Sativa Seed oil (konopny olej),
Sesamum Indicum Seed Oil (sezamovy olej), Rosmarinus Olfficinalis Leaf Oil (rozmarynovy
olej), Lavandula Hybrida Oil (levandulovy olej), Citric Acid (kyselina citronova),
Phenoxyethanol (konzervacni latka), Ethylhexylglycerin (posiluje ucinek konzervanti),

Linalool (pochézi z esencialnich olejl).

Sampon (viz Obrazek 14) je dle vyrobce vhodny pro viechny typy vlasii a pro kazdodenni
pouziti. Diky Setrnému slozeni je vSak zejména vhodny pro suchou, citlivou
a problematickou pokozku hlavy [64]. Po hlavnich sloZkéch tvoticich formulaci Samponu je
ve slozeni jak CBD, tak 1 konopny olej, dle mého nazoru tedy nejde pouze o reklamni tah

od vyrobce a pritomnost téchto dvou slozek je vzhledem k typu ptipravku adekvatni.
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5 SOUCASNA LEGISLATIVA

Na uvod kapitoly vénované aktualni legislativé v oblasti konopi, bude vysvétlen rozdil mezi

technickym a lékatrskym konopim.

Prvni zminovany typ byva mnohdy oznacovan jako tzv. CBD konopi ¢i konopi bez THC,
a prave tento druh se ¢im dal Castéji vyuziva v kosmetickém primyslu a 1ékatstvi pro své
terapeutické ucinky popisované v predchozi kapitole. Diky nizké koncentraci THC, ktera je
statem regulovand do hranice 0,3 %, postrada psychoaktivni ucinky, a i z tohoto diivodu je
dnes v mnohych zemich tento druh legalizovan. Péstovani technického konopi
a odpovidajici legislativni ptedpisy jsou podrobnéji rozebrany jiz v podkapitole 1.3. Druhym
typem je l1¢katské ¢i 1écebné konopi, z jehoz ndzvu vyplyva i jeho vyuziti, pfiCemz mize byt
predepsano pouze poveéfenymi lékati. U tohoto druhu jsou obsaZeny veskeré latky, které se

prirozené v rostlin€ nachazi, a to véetné¢ THC [65].

Nejvétsi zlom v historii CR v souvislosti s 1ékaiskym konopim pfisel v roce 2013, nebot’
1. 4. toho roku vesel v platnost zakon ¢. 50/2013 Sb., o legalizaci uzivani 1écebné¢ho konopi
pro 1é¢bu a vyzkum a nasledné Ministerstvo zdravotnictvi CR (MZ CR) ziidilo specialni
agenturu spadajici pod SUKL vénujici se tomuto tématu. V roce 2015 zacala platit nova
vyhlaska MZ CR ¢&. 236/2015 Sb., ve které je ustanoveno zvyseni predepisovaného mnozstvi
az na 180 g na mé&sic a odstranéno omezeni obsahu kanabinoidll na piedepsani jakéhokoliv
poméru THC a CBD. Navic je péstovani lékatfského konopi podminéno vystavenim licence
od dalsi instituce, a sice od Statni agentury pro konopi pro lé€ebné pouziti, zkracené¢ SAKL.
K dnesnimu dni miaze povéfeny lékar, ktery je uveden na webovych strankach SAKL
predepsat konopi k lécebnym ucelim v piipadé svalového napéti, chronické bolesti
souvisejici napf. s onkologickym onemocnénim, zvraceni, nechutenstvi nebo v piipadé

obli¢ejovych €1 koznich defekti [66, s. 22-26].

Obecné lze konstatovat, ze CBD muze byt pouzito jako ingredience do kosmetickych
ptipravkl. Syntetické CBD neni v souc¢asné dobé regulovano a pro dany vyrobek musi platit
pouze definice kosmetického ptipravku a obecné pozadavky na kosmetiku dle Natizeni
Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1223/2009 Sb., o kosmetickych ptipravcich [67].
Samoziejmosti je zprava o bezpecnosti, kde musi byt zdokumentovana bezpecnost
jednotlivych slozek. Kromé toho jsou zakazany lékaiské €i terapeutické indikace. AvSak
CBD ptirodniho ptivodu je v kosmetice legdlni pouze tehdy, pokud je ziskané ze semen

a listl rostliny a zaroven je splnéno kritérium obsahu THC pod 1 %.
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6 CILE PRACE

Cilem teoretické Casti diplomové prace bylo vypracovani literarni reSerSe se zamérenim
na charakterizaci konopi, a to pfedevsim na latky obsazené v této rostling, tedy kanabinoidy.
Taktéz byla vénovana samostatna kapitola slouzici k pochopeni funkce endokanabinoidniho
systému. Duraz byl kladen na potencidl kanabinoidi ve farmaceutické, dermatologické
a kosmetické oblasti. Zavérem bylo vénovano nckolik slov soucasné situaci tykajici

se regulace kanabinoidu.

A pravé z divodu rostouci nabidky kosmetickych vyrobkil obsahujicich kanabinoidy
se v praktické Casti této diplomové prace budu zabyvat oveéfovanim vlivu perordlné
podévaného piipravku Cannasan® Imuno a topické aplikace konopné masti na pokozku
dobrovolnic v periorbitdlni oblasti obli¢eje. Bude sledovéan ucinek na biofyzikalni faktory
ktze skupiny dobrovolnic jako je mnozstvi vrasek, deskvamace, hydratace, TEWL, kyselost

kozniho plaste, textura pleti a s tim souvisejici parametry drsnosti a anizotropie.
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II. PRAKTICKA CAST
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7 MATERIALY A METODIKA

7.1 Testované pripravky

e Potravinovy doplnék Cannasan® Imuno (Cannasan Pro s.r.o., Ceské republika)

Potravinovy dopln€k byl pro testovani vyroben specialné ve formé Zelatinovych kapsli
a poskytnut Ceskou firmou Cannasan Pro s.r.o. Vyrabi se za studena, bez pasterizace,
zahfivani a bez pouziti konzervantli, barviv ¢i sladidel. Pripravek je vyrobeny
z certifikovanych odriid konopi setého s obsahem THC nizS$im nez 0,2 %. Pfipravek
je specificky svym obsahem $irSiho spektra kanabinoidi (napt. CBD, CBN, CBG). Dle
laboratorniho rozboru provedeného na VSCHT byl obsah CBDA v piipravku stanoven na

35,288 pg/ml a CBD na 2930 ug/ml. Konopi i zbylé pouzité byliny byly vypéstovany v CR.

SloZeni: Cannabis Sativa (konopi seté), Vitis Vinifera Seed QOil (olej z hroznovych
jader), Brassica Napus Seed Oil (olej z tfepky olejky), Ribes Nigrum (rybiz cerny),
Taraxacum Officinale (smetanka lékatskd), Salvia Officinalis (Salvéj 1€katskd), Fagus

Sylvatica (buk lesni), Helianthus Tuberosus (slune¢nice topinambur)
e Konopna mast (Cannasan Pro s.r.o., Ceska republika)

Déle byla k testovani vyrobena a poskytnuta konopnd mast vhodné k pouZzivani na pokozku

celého téla od shodné firmy Cannasan Pro s.r.o.

Slozeni: Butyrospermum Parkii Butter (bambucké maslo), Vitis Vinifera Seed Oil (olej
z hroznovych jader), Prunus Amygdalus Dulcis Oil (mandlovy olej), Papaver Somniferum
Seed Oil (makovy olej), Helianthus Annuus Seed QOil (slunecnicovy olej), Cannabis Sativa
Leaf/Stem Extract (extrakt zkonopi setého), Rosmarinus Officinalis Leaf Extract
(rozmarynovy extrakt), Melaleuca Alternifolia Leaf Oil (¢ajovnikovy olej), Limonene

(pochazi z esencidlnich oleji)

7.2 Pouzité pomicky a chemikalie

bézné laboratorni sklo, buni¢ina, nizky, pinzeta

Jarischuv roztok

demineralizovana voda

dvouslozkovy silikon pro ptipravu replik (Courage & Khazaka, Némecko)
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e materidl pro pfipravu replik: oboustranné lepici papirové formy, transparentni kryci
folie, papirové ramecky slouzici k uchyceni repliky, plastové nadobky a tyCinky

slouzici k michani a nanaseni silikonu
7.3 ZKkuSebni zarizeni

e Visioskop® PC 35 (Courage & Khazaka, Némecko)

e MPA 10 platforma (Multi Probe Adapter) s korneometrickou sondou, tewametrem

a pH metrem (Courage & Khazaka, Némecko)
e Skin Visiometer® SV 700 USB (Courage & Khazaka, Némecko)

e vakuové cCerpadlo na michani silikonovych komponenti s ruénim podtlakovym

mixérem a peddlem (Courage & Khazaka, Némecko)

7.3.1 Visioskop® PC 35

Visioskop (viz Obrazek 68) je digitdlni zobrazovaci kamera, kterd slouzi k pofizovani
snimki pokozky s 30nasobnym zvétSenim. Kamera obsahuje dvé polarizacni
svétla — paralelni (k povrchovému hodnoceni pokozky) a kiizové (k hlubsimu pohledu do
ktze) polarizované svétlo. Visioskop je prostiednictvim USB konektoru pfipojen k pocitaci
a pomoci piislusného softwaru Ize potizené snimky vyhodnocovat. Takto je mozné velice

jednoduse a rychle stanovit mnoZstvi vrasek a deskvamaci pokozky [68].

Obrazek 15 Visioskop® PC 35 [68]
7.3.2 Stanice MPA 10 a sondy

Stanice MPA 10 (Multi Probe Adapter) zobrazena na Obrazku 16 slouzi k pfipojeni nize
popsanych sond. Diky propojeni stanice s pocitatem pomoci USB konektoru jsou veSkera
méiena data rovnou shromazd’ovéana ptisluSnym softwarem, ze kterého jsou vyexportovana

a uloZena ve vhodném formatu pro Microsoft Office Excel.
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Tewametr TM 300

Korneometr CM 825

M ‘[JA 1 U

pH metr PH 905

Obrazek 16 Stanice MPA 10 a ptislusné sondy — upraveno podle [69]
Korneometr® CM 825

Korneometrickd sonda slouzi k méfeni hydratace pokozky. Princip korneometru spociva
v méfeni kapacitniho odporu kondenzatoru, pti¢emz pfistroj pracuje pii frekvenci 40—75 Hz.
Korneometr dokéaze stanovit obsah vody z hloubky pokoZky v rozmezi 60-100 um [70].
Me¢fteni probihé ptiloZzenim sondy na dané misto, pfi¢emz staci vyvinout velmi jemny tlak
a naméfend hodnota se ithned promitne v pfisluSném softwaru instalovaném v pocitaci.
Je tieba dbat na diikladné ocisténi sondy pomoci buni¢iny mezi jednotlivymi métenimi, aby
nedochazelo ke zkresleni dat v dasledku riznych pletovych produkti ¢i pfirozené
se vyskytujicimu lipidovému filmu na pokoZce. K vyhodnoceni slouzi stupnice, ktera
rozliSuje pokozku dle miry hydratace na extrémné suchou (< 30 c. j.), suchou (3045 c. j.)

anormalni (> 45 c.j.) [71].
Tewametr® TM 300

Tewametr slouzi k méfeni hodnoty TEWL. Pfi studii byl pouzit tewametr s otevienou
komorou, ve které jsou rozmistény senzory metici gradient odpafovani vody z povrchu ktize.
Sonda se piikladd kolmo na testované misto [72]. Po stisknuti tlacitka na sond¢ je ihned
zahajeno méfeni a naméfené hodnoty se zobrazuji na pocitai. Métfeni je ukonceno
opétovnym stiskem tlacitka na sond¢ a nasledné je tewametr oCiStén pomoci buniCiny.

Namétené hodnoty se srovndvaji se stupnici, kterd kategorizuje stav pokozky na velmi dobry
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(0-10 g/m*h), dobry (10-15 g/m*h), normalni (15-25 g/m?/h), napjaty (25-30 g/m?/h)
a kriticky (> 30 g/m¥/h) [73].

pH metr® PH 905

Sonda pH metru se sklada z plastikové rukojeti a sklenéné elektrody, kterd pokud neprobiha
meéfeni, musi byt uchovavdna v roztoku KCI, a naopak po dobu méfeni je ponoifena
do kadinky s demineralizovanou vodou. Pfed kazdym meétfenim je sklenéna elektroda
dikladné oplachnuta demineralizovanou vodou a nésledné lehkym pfiloZenim buni¢iny
osuSena. ZjednoduSené by se dalo fici, Ze hodnota pH je produktem hydrofilnich slouc¢enin
ze stratum corneum, potu a mazu [74]. Ptirozené pH pokozky by se mélo vyskytovat v mirné
kyselé oblasti, a to v rozmezi hodnot 4,5-5,5. Pokud je pH pokozky <4,5 je vyhodnoceno
jakozto kyselé anaopak pokud je >5,5 pokladd se pokozka dle stupnice pH metru

za zasaditou [75].

7.3.3 Skin Visiometr® SV 700

Tento pftistroj (viz Obrazek 17) vyhodnocuje mikroreliéf povrchu pokozky za pomoci svétla,
které pronika tenkou modrou replikou, kterd je vyrobena ze specidlniho dvouslozkového
silikonu. Replika je vloZena mezi zdroj svétla a kameru. Na tlouStce vytvotrené repliky je

odvisla absorpce svétla. Diky vyslednym 2D a 3D obraztim pokozky se na zaklad¢ hloubky

vrasek vyhodnoti parametry povrchu ktize.

Obrézek 17 Skin Visiometer SV 700 véetné potiebného piislusenstvi [76]
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Mnozstvi absorbovaného svétla urcuje Lambert-Beertv zakon (1):
Dy = i €7 €]
kde:
k — absorp¢ni konstanta,
d — délka optické drahy.

Na Obrazku 18 je znazornén princip méteni. Replikou prochazi svétlo, které snima CCD
kamera ve stupnich Sedi. Takto ziskany obraz je zobrazen v soufadnicich, kdy soufadnice
X a'Y zobrazuji vysku a soufadnice Z hloubku. Stanoveni vrasek a mikroreliéfu pokozky je
pti vyvoji produktt oddalujicich starnuti pokozky nezbytné a diky této metod¢ je mozné
stanovit hloubku vrasek v rozmezi 20-300 um [76].

Obrézek 18 Princip piistroje Skin Visiometr® SV 700 — upraveno
podle [76]

7.4 Soubor dobrovolnic

Studie se t¢astnilo 24 dobrovolnic, které byly rozdéleny do 3 skupin. Prvni skupina uzivala
pouze kapsle a citala 8 zen, ve druhé skupiné bylo 6 Zen, které pouzivaly mast a tfeti
skupinou bylo 10 Zen, které¢ uzivaly oba piipravky soucasné viz Tabulka 3. Pocetni rozd€leni
dobrovolnic ve skupinach je nerovnomérné, nebot’ nékteré z ucastnic v prubéhu studie
odstoupily. Studie se ti¢astnily dobrovolnice stiedniho véku, aby vliv testovanych pripravki
na vrasky byl méfitelny. Samotny vybér a nasledny proces méteni se fidil mezinarodni

etickou smérnici pro biomedicinsky vyzkum zahrnujici lidské ucastniky [77].
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Tabulka 3 Charakteristika dobrovolnic

Skupina dobrovolnic Pocet Vék (X £5)
dopln¢k stravy 8 44 +2
mast 6 49+3
mast + dopln¢€k stravy 10 4712

7.5 Organizace méreni

Me¢fteni probihalo v laboratofi Fakulty technologické Univerzity TomaSe Bati ve Zliné.
Laboratot byla vzdy klimatizovdna na stejnou teplotu 22 + 2 °C. Relativni vlhkost
v laboratofi byla 36,2 £+ 0,5 %. Méfeni probéhla celkem 3krat, prvni méfeni se uskutecnilo
v zafi, druhé v fijnu a posledni méteni bylo vykonano v prosinci. Dobrovolnice byly doptedu
seznameny s prubc¢hem métfeni a podepsanim prohlaSeni Gcastnika studie (Ptiloha P I)
a informovaného souhlasu (Ptiloha P II) stvrdily svou ucast. Pfed kazdym méfenim byly
dobrovolnice ponechany 20 minut kvili aklimatizaci v prostiedi laboratofe. Pfed prvnim
meéfeni dobrovolnice vyplnily dotaznik (Pfiloha P III), ktery slouzil pfedevsim ke zjisténi
jejich zdravotniho stavu a ziskani informace, zda nepodstoupily v uplynulych mésicich
testovani jinych kosmetickych piipravkil. Soucasti dotazniku je ¢ast vénovana Ustnimu
mikrobiomu, kterd neni pfedmétem této studie, a tudiz zde neni zpracovana. Zaroven byly
dobrovolnicim ptidéleny piislusné ptipravky. Dale byly instruovany, jakym zpisobem
piipravky uzivat ¢i aplikovat, a to v€etné upozornéni, aby v dobé studie neaplikovaly na
testovanou oblast jiné kosmetické piipravky. Pfipravky byly dodany v mnoZstvi
odpovidajicim uzivani po dobu 3 mésicti. Konopna mast byla aplikovana na periorbitalni
oblast 1krat denn€¢ v mnozstvi 0,1 g (tenka vrstva) a potravinovy dopln€k byl uzivan 2krat

denné (1 kapsle rano, 1 kapsle vecer).

Testovana periorbitalni oblast (oblast spanktl) byla vzdy pfed zapocetim métfeni dikladné
ocisténa Jarischovou vodou, pokud méla dobrovolnice na pleti make-up byla navic pouzita

1 odli¢ovaci micelarni voda.

Prvnim krokem meéfeni bylo vytvofeni snimkii pokozky za pomoci visioskopu PC 35
a vyuZziti pfisluSného softwaru CSI — Complete Skin Investigation. Kamera byla jemné
pfiloZena na testovanou oblast, a jakmile byl obraz zaostfen, byl vyfocen detailni snimek

pokozky. Takto probchlo foceni na pravé i levé strané periorbitalni oblasti. Software
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nasledné vypocital zastoupeni vrasek v % a taktéz stupenn deskvamace. Namétena data

véetné fotografii byla ulozena.

Druhym krokem meéieni bylo stanoveni hydratace testované oblasti. Hydratace se méfila za
pomoci korneometru CM 825. Po ocisténi sondy buniCinou byla sonda jemnym tlakem
pfiloZena na levy spanek a kazdym pfitlakem sondy bylo naméfeno pét hodnot. Stejnym
zpisobem byly ziskdny hodnoty i na pravém spanku. Opét byla data po kazdém méteni

uloZena.

Tietim krokem bylo méfeni TEWL za vyuziti sondy tewametr TM 300. Sonda byla jemné
ocisténa buni¢inou a pfiloZzena na testovanou oblast nejprve na levé a nasledné na pravé
stran¢ obliceje. V pripadé méfeni hodnoty TEWL bylo pro kazdou stranu naméfeno

15 hodnot, které byly uloZeny.

Ptedposlednim krokem bylo stanoveni hodnoty pH za pomoci piislusné sondy pH metru
PH 905. Sonda byla pied kazdym méfeni dikladné oplachnuta demineralizovanou vodou,
velice jemné osuSena buni¢inou a prilozena k testované oblasti. Na kazdé strané byla

naméfena jedna hodnota pH. Po ukonéeni méfeni byly hodnoty ulozeny.

Poslednim krokem bylo snimani kozniho mikroreliéfu prostfednictvim silikonovych replik.
V prvé fadé bylo nutné nalepit dobrovolnici oboustranné lepici papirovou formu vymezujici
plochu v periorbitalni oblasti, na kterou byl nanaSen silikon. Tato forma byla umisténa na
ob¢ testované strany. Poté byla pfipravena prihledna kryci folie. Nasledné byl umichan
dvousloZzkovy modry silikon, a to smichanim béaze a katalyzatoru v kelimku v poméru cca
1,5:1. Tyto faze se dokonale spojily pomoci vakuového Cerpadla (cca 20 s), které zaroven
zamezovalo tvorbé vzduchovych bublin, jeZ by mohly repliku znehodnotit a zkreslovat
vysledky méfeni. S takto pfipravenym silikonem bylo zapotiebi pracovat velmi rychle, proto
byl pomoci plastové ty€inky ihned nanesen na predpfipravenou transparentni kryci folii
a okamzité pfilepen dobrovolnici na papirovou formu. V mezi€ase, kdy silikon tuhnul
(cca 5 minut), byla nachysténa papirova Sablona (oznacena ptidélenym ¢islem dobrovolnice
a prisluSnou testovanou stranou), na kterou se nasledné zhotovena replika nalepila. Na zavér
byla provedena kalibrace pfistroje Skin Visiometr SV 700 a poté byla hodnocena Sablona
s replikou vloZena do pfistroje tak, aby strana repliky, na niz byla kryci folie, smétovala ke

svetelnému zdroji. V ptislusném softwaru byl zhotoven snimek a spolu s daty ulozen.
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7.6 Statistické zpracovani namérenych dat

Vsechna naméfend data byla vyhodnocena v programu Microsoft Office Excel.

Ke statistickému zpracovani byl vyuzit aritmeticky primér (2) a smérodatna odchylka (3).

N
1
% = Nzxi 2
i=1
Kde:
X — aritmeticky pramér,
N — pocet méfenti,
x; — hodnota méfeni.
N
1 2 3
s = NZ(Xi -X) (3)
1=1
Kde:

s — smérodatnd odchylka,
N — pocet méfenti,

X — aritmeticky prumér,
xi — hodnota méteni.

Jak jiz bylo zminéno vySe, testovana byla periorbitalni oblast. Hodnoty byly méteny vzdy
na levé 1 pravé stran¢ této oblasti a vyhodnoceni dat pro jednotlivé skupiny dobrovolnic

probéhlo nésledovné:
e mnozstvi vrasek a deskvamace — hodnoty byly vyhodnoceny pomoci aritmetického
praméru (2),

e korneometrie — vZzdy bylo naméfeno 5 hodnot, pfi¢emz odlehlé hodnoty byly
vylou¢eny Dixonovym testem a ndsledné byl vypocitan aritmeticky priamér (2)

a smérodatna odchylka (3),

e TEWL - vzdy bylo naméfeno 15 hodnot, pficemz aritmeticky primér (2)

asmérodatnd odchylka (3) byly vypocitiny z 10 hodnot, nebot’ prvnich
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5 namétenych hodnot bylo zanedbano z ditvodu ustaleni teplot mezi méfici sondou

a pokozkou,

e pH — hodnoty byly vyhodnoceny pomoci aritmetického priméru (2) a smérodatné
odchylky (3),

e parametry drsnosti R (R1-R5) — pro kazdou hodnotu byl spocitan aritmeticky primeér
(2) a smérodatna odchylka (3),

e anizotropni parametry — pro hodnoty anizotropniho indexu byly spocitany

aritmetické pruméry (2) a smérodatné odchylky (3).

U parametrt hydratace, TEWL a pH byla pomoci dopliiku ,,Analyza dat* v Microsoft Office
Excel posouzena hodnota signifikance, tzn. zda doSlo ke zméndm téchto hodnot
po 1 a3 mésicich uzivani ptipravki. Byl zvolen dvouvybérovy parovy t-test na stfedni
hodnotu. Testovani bylo vZdy provedeno na hladiné¢ vyznamnosti o = 0,05. Veskeré
signifikantni vysledky parametrii hydratace a TEWL jsou v této praci oznaceny hvézdickou

(viz Obrazky 20-22).
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8 VYSLEDKY A DISKUZE

8.1 Vyhodnoceni ucinkii testovanych pripravki pomoci visioskopu

Prvnim krokem této studie bylo vyhodnoceni stavu pokozky vsech 24 dobrovolnic pomoci
Visioskopu PC 35. Jednim ze sledovanych parametri byla procentualni redukce mnozstvi

vrasek a nasledn¢ byla hodnocena deskvamace.

Jak 1ze vidét z Tabulky 4 k nejmensi redukci vrasek doslo ve skupiné dobrovolnic testujicich
pouze potravinovy dopln€k. Na obou testovanych stranach (prava i leva periorbitalni oblast)
byl pokles v mnozstvi vrasek za celé 3 mésice uzivani —0,6 %. ZajimavéjSich vysledkl
dosahovaly zbylé dvé skupiny dobrovolnic. U dobrovolnic pouzivajicich mast doSlo
k redukei vrasek o —2,9 % na pravém spanku a o —1,9 % na levém spanku. Tteti skupina
s pridélenymi obéma piipravky soucasn¢ zaznamenala taktéz redukci mnozstvi vrasek. Pro
pravou periorbitalni oblast byl pokles roven —1,7 % a pro levou stranu byla tato hodnota
stanovena na —1,5 %. Z té€chto vysledk je patrné, Ze vétsi vliv na reliéf pokozky vykazovala

mast, kterd byla topicky aplikovana pfimo na testovanou oblast.

Tabulka 4 Primérné hodnoty mnozstvi vrasek pro jednotlivé skupiny dobrovolnic

Mnozstvi vrasek [%]
= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
2
=
2 Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + dopln&k Mast | + dopln&k
5 stravy stravy
stravy stravy
0 (baseline) 14,4 14,7 15,2 13,7 14,3 14,2
1 mésic 14,4 12,9 13,9 13,2 13,3 12,9
3 mésice 13,8 11,8 13,5 13,1 12,4 12,7
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Na Obrazku 19 je prezentovana vizudlni zména reliéfu pokozky, a to pro pravou periorbitalni
oblast. Byly vybrany snimky tii dobrovolnic zastupujicich kazdou skupinu, u nichz je
vizualni zména po tiech mésicich uzivani pfipravki dobte pozorovatelnd, avSak k vyhlazeni

pokozky doslo u vSech testovanych dobrovolnic.

Pied Po

potravinovy doplnék

mast

oba pfipravky

Obrazek 19 Zmeéna reliéfu pokozky pied a po 3 mésicich ovérovani ti€innosti piipravka

Pro poftizeni detailnich snimku reliéfu pokozky je vyuziti visioskopu idealni, avSak pro
ziskani presnych, nezkreslenych hodnot zmenSeni vrasek je vhodné&jsi pfipravit kozni

repliky, jejichZ parametry vyhodnoceni jsou souc¢asti podkapitoly 8.5.
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V Tabulce 5 jsou zaznamendny primérné hodnoty deskvamace (olupovani kiize) napiic
soubory dobrovolnic. Z vysledku je patrné, ze hodnoty mirn¢ kolisaly a nelze fict, Ze by
s dobou uzivani ptipravkl tato hodnota klesala. Na druhou stranu tyto pomérné stabilni
vysledky byly ocekdvany, nebot’ testované piipravky neobsahuji latky, které by meély
keratolytické ucinky, jako maji napt. AHA ¢i BHA kyseliny.

Naptiklad v in vivo studii [78], ve které byla studovana deskvamacni ucinnost piipravki
urcenych k topické aplikaci s obsahem kyseliny salicylové, byly zjistény signifikantni
vysledky pomoci stripovaci pasky a nasledné kvantifikace odstranéné rohové vrstvy

u pripravkl s kyselinou v porovnani s placebo krémem.

Tabulka 5 Primérné hodnoty deskvamace pro jednotlivé skupiny dobrovolnic

Deskvamace [1]
= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
s
=
2 Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + doplnék Mast | + doplnék
5 stravy stravy
stravy stravy
0 (baseline) 31,3 31,4 29,7 30,6 28,9 29,6
1 mésic 29,6 32,2 30,3 28,8 29,0 30,5
3 mésice 30,2 30,1 29,7 30,6 28,3 29,9

8.2 Vyhodnoceni korneometrie

Dal8im testovanym parametrem v této studii byla hydratace, kterd byla méfena pomoci

korneometrické sondy.

Pro lepsi prehlednost vyslednych hodnot byl sestrojen sloupcovy graf viz Obrazek 20, ve
kterém jsou zaznamendny priamérné hodnoty hydratace pokozky vcetné smérodatnych
odchylek pro jednotlivé skupiny dobrovolnic. Z vysledkl 1ze dobie vidét, Ze naptic vSemi
skupinami dobrovolnic doslo na konci studie k signifikantnimu sniZeni hydratace pokozky

(p<0,05) v testované periorbitalni oblasti (viz Tabulka 6) a nelze tedy konstatovat, ze
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testované pripravky maji pozitivni vliv na hydrataci. K nejvétsSimu poklesu hydratace a to
0-23,2 % na pravé ao—13,8 % na levé strané doslo u skupiny uzivajici potravinovy
dopln€k. Na druhou stranu byla u vSech dobrovolnic pokozka velmi dobfe hydratovana
v porovnani s tabelovanymi hodnotami (viz 7.3.2) a to jak pfed zapocetim, tak i po ukonceni
testovani. Navic hydrataci ovliviiuje, kromé kosmetickych piipravki, nékolik dal§ich
faktorti zahrnujicich pitny rezim, stravovaci navyky, ale také napf. ro¢ni obdobi [70].
Je zapotiebi vzit v ivahu, Ze posledni méfeni této studie probihalo v prosinci a k poklesu
hydratace mohlo pfirozené dojit i z tohoto divodu. Navic firma Cannasan Pro s.r.o.
v pripad¢ potravinového dopliku deklaruje schopnost detoxikace organismu, coz se mize

také odrazet na snizeni miry hydratace.

V nedavné klinické in vivo studii z letosniho roku (2021) [79], ve které testovali emulzi
s obsahem extraktu z konopi, doslo naopak ke zvySeni hydratace o 18 % u dobrovolnikl
aplikujicich formulaci s CBD a také ke snizeni erytému o —24,3 % a TEWL o —16 %
v porovnani se skupinou, ktera obdrzela k aplikaci placebo krém. Ob¢ skupiny byly vyzvény,
aby dany pfipravek pouZivaly 2krat denn€ po dobu 14 dni. Vysledky této klinické studie
poukazaly na moznost vyuziti konopného extraktu jako aktivni ingredience v pletovych
a télovych ptipravcich, a to prostfednictvim prokazanych protizanétlivych a hydratacnich

schopnosti.
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30,0
20,0
10,0
0,0
doplngk stravy mast mast + doplnek = doplnék stravy mast mast + doplnek
stravy stravy
prava periorbitalni oblast leva periorbitalni oblast

Obrézek 20 Primérné hodnoty hydratace pokozky v Case
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Tabulka 6 Procentualni zména parametru hydratace v Case
Zména [%]
= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
2
=
2 Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + doplnék Mast | + doplnék
5 stravy stravy
stravy stravy
1 mésic —8,4 —-8,4 4,6 -0,9 —-0,9 4,5
3 mésice —23,2 -12,9 -16,0 -13,8 —15,4 —14,2

8.3 Vyhodnoceni tewametrie

Dal$im sledovanym parametrem v této studii byla TEWL, pficemz vysledné primérné
hodnoty vcetné¢ smérodatnych odchylek pro jednotlivé skupiny dobrovolnic jsou

prezentovany na Obrazku 21.

Zdrava pokozka predstavuje ochrannou bariéru zabranujici vypatrovani vody, a to praveé diky
lipidovému filmu pfirozené se vyskytujicimu na pokoZce. Pfi€inou naruseni této bariéry
muze byt nékteré z koZnich onemocnéni nebo miize byt také zplisobeno naptiklad neSetrnym
CiSténim pleti [48]. Mira ztraty vody z epidermis je dilezitym indikatorem stavu kozni
bariéry. Z grafu je patrné, ze prumér naméfenych hodnot u pokozky vSech skupin
dobrovolnic se jiz pfed zahdjenim experimentu odpovidal stavu normalni pokozky (viz
kapitola 7.3.2). Nicméné jak vyplyva z vysledkt (viz Tabulka 7), ob¢ testované formulace
vykazovaly na konci studie signifikantni (p<0,05) vliv na tento parametr — trendem byl
pokles monitorovanych hodnot. Avsak je také zjevné, ze konopna mast vykazovala o néco
mensi vliv na pokles této hodnoty, nez jak tomu bylo u dobrovolnic, které uzivaly soucasné

potravinovy doplnék.

Ve studii [80] byl sledovan podobny ucinek na kozni bariéru dvaceti zdravych Zen, ale
zpisobeny formulaci s kyselinou hyaluronovou, glycerinem a extraktem z pupeéniku
asijského, ktery miiZze inhibovat aktivitu hyaluronidazy, a tim prodluZovat Gc¢inek kyseliny

hyaluronové. Ubytek vody byl hodnocen na volarnim povrchu predlokti. Hodnoty TEWL
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byly v porovnani s kontrolni oblasti signifikantn€ nizsi, a to az o 48 % jiz po 24 hodinach

od aplikace daného ptipravku obsahujiciho tyto slozky.

V jiné in vivo studii [81] byly testovany 3 typy formulaci (lipozomalni formulaci, emulzi
V/O/V a mikroemulzni gel) ur€ené k péci o pokozku a jejich vliv na TEWL. Studie probihala
6 tydntl, pricemz hodnoty TEWL byly poprvé naméteny tyden pied zapocetim testovani
a nasledn¢ byly zmény sledovany béhem studie kazdy tyden. K prokazani stabilnich u¢inki
na hodnotu TEWL bylo posledni méteni provedeno za tyden od posledni aplikace ptipravki.
Ptipravené formulace byly aplikovany vZdy na voléarni stranu ptedlokti dobrovolnikii. Bylo
zjisténo, ze v ptipad¢ emulze V/O/V a lipozomil nedoslo k vyznamnému zlepSeni bariérové
funkce pokozky, a naopak oSetieni mikroemulznim gelem vedlo ke zvySovani hodnot
TEWL, coZ nazna¢ovalo naruseni kozni bariéry. Patrné za to mohl vysoky obsah povrchové
aktivnich latek v kombinaci s isopropanolem, ktery byl pouzit jako rozpoustédlo. Na druhou
stranu, naméfené hodnoty TEWL tyden po posledni aplikaci poklesly témét na uroven

kontrolnich hodnot, coz vypovida o schopnosti ktize se rychle regenerovat.

() (baseline) ™1 mésic ™3 mésice

25,0
20,0 — * —
* %
E 15,0
)
=
= 10,0
Sl
5,0
0,0
doplnék stravy mast mast + doplnék = doplnék stravy mast mast + dopIn¢k
stravy stravy
prava periorbitalni oblast leva periorbitalni oblast

Obrazek 21 Primérné hodnoty TEWL v Case
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Tabulka 7 Procentudlni zména parametru TEWL v Case
Zména [%]
= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
2
=
2 Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + doplnék Mast | + doplnék
5 stravy stravy
stravy stravy
1 mésic 3,2 -8,6 5,2 -1,6 -3,8 —-15,8
3 mésice -9,7 -7,1 -11.4 -12,3 -1,6 -16,7

8.4 Vyhodnoceni hodnot pH

Hodnoty pH naméfené v testované

periorbitalni oblasti jsou pro jednotlivé skupiny

dobrovolnic graficky znazornény na Obrazku 22. Vstupni hodnoty pH byly u vSech

dobrovolnic v kyselé oblasti, avSak po 3 mésicich u dvou skupin dobrovolnic, které uzivaly

potravinovy doplnék, byl patrny posun hodnot pH do oblasti neutralni (viz Obrazek 22).

Naopak u druhé skupiny, ktera testovala pouze mast, byly po ukonceni studie hodnoty pH

mirn¢ kyselejs$i, nez pred jejim zapocetim (viz podkapitola 7.3.2). Vysledné hodnoty

pH nebyly vyhodnoceny jako signifikantni (p<0,05) k hodnotdm naméfenym pied

zapocetim studie.

Lambers a kol. [82] testovali hodnotu pH na volarni strané pfedlokti u 330 dobrovolnikt

a zjistili, Ze primernd hodnota pH kize je 4,7. Zaroven z jejich vysledkl vyplyva, ze kiize

s hodnotou pH<S5 je v lepsi kondici a vice hydratovand, nez kdyz je jeji pH>S.
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m( (baseline) ™1 mésic ™3 mésice
6,0
50
4,0
T30
2,0
1,0
0,0
doplngk stravy mast mast + doplnék =~ doplnék stravy mast mast + doplnek
stravy stravy
prava periorbitalni oblast leva periorbitalni oblast
Obrazek 22 Primérné hodnoty pH v Case
Tabulka 8 Procentudlni zména parametru pH v Case
Zména [%]
= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
2
)
>
> Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + doplnék Mast | + doplnék
8 stravy stravy
stravy stravy
1 mésic 0,0 =5,0 10,8 2,4 -4.8 53
3 mésice 15,0 -2,5 16,2 244 -7,1 18,4
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8.5 Vyhodnoceni koZnich replik

K vyhodnoceni u¢inku testovanych ptipravkii na vrasky v periorbitalni oblasti dobrovolnic
bylo vyuzito snimani obrazu vytvoienych replik, jeho zpracovani a vygenerovani parametr
drsnosti R1, R2, R3, R4 a R5 pomoci Skin Visiometru SV 700. Tyto parametry byly ptivodné
zavedeny pro potieby materidlového inzenyrstvi a jsou klasifikovany v pfislusné smérnici
DIN 4762-4768. Parametr R1 (v norm¢ jako Rt) vymezuje vzdéalenost mezi nejvySsim
vrcholem a nejhlubsi prohlubni na testované oblasti pokozky. Maximalni parametr R2
(vnormé jako Rm ¢i Rmax) predstavuje maximalni lokalni drsnost z hodnot drsnosti
riznych segmentd. Déale primérny parametr drsnosti R3 (v norm¢ uveden jako Rz) pocita
primér drsnosti z péti nejvysSich a zaroven z péti nejnizSich segmentd. Parametr R4
(v normé jako Rp) udavé maximalni vysku profilu a jeho hodnota se vztahuje k délce vrasky.
Posledni parametr R5 (v norm¢ pod ndzvem Ra) stanovuje prumérnou odchylku skuteéného
profilu od toho primérného. Kvantitativni pomér mezi t€émito parametry drsnosti by me¢l

vzdy byt R1 > R2 >R3 > R4 >R5 [83, 5. 22].

Vysledné parametry drsnosti zavisi také na oblasti vypoctu, které jsou v nabidce
tfi — horizontalni, vertikalni a po kruznici. V této diplomové praci byly veskeré parametry
drsnosti vyhodnoceny vzdy v kruhové oblasti (viz Obrazek 23), ponévadz sam vyrobce
a také prace [84], ve které byla data pro srovnani vyhodnocena i pfi horizontalnim proloZeni,
ji doporucuje jakoZto nejpiesnéjsi, nebot’ kompenzuje vliv sméru vrasek a zarovent omezuje
nepiesnosti, které mohly nastat pii samotném odbéru ¢i manipulaci se vzorky. I pfes to je
nutné dbat na peclivou ptipravu silikonovych replik pfedev§im bez vzduchovych bublin,
které mohou negativné ovlivilovat naméfené vysledky a samoziejmé je potieba repliku

dobrovolnici sundavat aZ po dokonalém vytvrzeni.

Obrazek 23 Kruhova oblast pro
vyhodnoceni parametrt drsnosti
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8.5.1 Parametry drsnosti

Stejné jako u ptredchozich sledovanych charakteristik byly sestrojeny ptehledné sloupcové
grafy zobrazujici pokles parametrii drsnosti v pribéhu ovéfovani Gc¢innosti studovanych
formulaci (viz Obrazky 24-26) a k tomu odpovidajici Tabulky 9-11 zachycujici zménu
vyjadienou v procentech. Z vysledki je taktéz patrné, ze k prubéznému poklesu dochazi dle
pfedpokladu R1 > R2 > R3 > R4 > RS5. Pokud srovname jednotlivé parametry u tif skupin
dobrovolnic pfed a po ukonceni studie, tak parametr R1 u skupiny uzivajici potravinovy
doplné&k poklesl o —32,3 % na pravé strané a o —15,2 % na levé, u skupiny, ktera topicky
aplikovala konopnou mast na periorbitalni oblast, doslo ke snizeni tohoto parametru R1
0 —26,4 % na pravé a 0 —22,6 % na levé strané. Ve skupiné uzivajici oba ptipravky soucasné
byl zaznamenén pokles parametru R1 o —16,6 % na pravé a o —11,2 % na levé strané.
Parametr R2 klesl ve skupiné uZzivajici potravinovy doplnék o —27.3 % (P) a —22,3 % (L),
u skupiny pouzivajici mast doslo ke snizeni o —30,1 % (P) a —27,9 (L) a v pfipadé¢ treti
skupiny uzivajici oba piipravky hodnota klesla o —26,6 % (P) a —17,9 % (L). Primérny
parametr drsnosti R3 klesl 0 —26,7 % (P) a —29,0 (L) u skupiny dobrovolnic konzumujici
potravinovy doplné€k, zatimco u druhé skupiny s masti doslo k poklesu o —36,1 % (P) a—27,7
% (L) au skupiny s obéma piipravky souc¢asné se hodnoty parametru R3 zlepsily o —24,3 %
(P) a —16,5 % (L). Parametr R4, ktery je vztazen k délce vrasky se u skupiny dobrovolnic
pouze s potravinovym doplitkem zlepsil o —42,7 % (P) a —9,4 % (L). K poklesu parametru
R4 0 —25,7 % (P) a —20,9 (L) doslo u skupiny pouzivajici mast a pokles —6,3 % (P) a —9,7
(L) byl zaznamenan u tfeti skupiny s obéma pfipravky. Parametr RS poklesl o —40,7 % (P)
a —8,3 % (L) u prvni skupiny, dale o —41,4 % (P) a —20,3 % (L) u skupiny uzivajici mast
a v neposledni fadé o —13,3 % (P) a—17,3 % (L) u posledni skupiny, ktera testovala oba
ptipravky soucasné. Vysledky tedy nepopiratelné ukazuji na pozitivni vliv tfimésicni kary

na vrasky v periorbitalni oblasti, a to u obou testovanych pfipravki firmy Cannasan Pro s.r.o.

V in vivo studii z roku 2009 [85] testovali vliv dopliiku stravy (koenzym Q10, beta karoten,
extrakt z grepovych jader a zeleného ¢aje, zinek a selen) na parametry drsnosti. Studie se
zucastnilo 60 zen v rozmezi véku 35-60 let, které uzivaly dany ptipravek po dobu 12 tydni.
Na konci studie byl prokazan signifikantni pozitivni vysledek, kdy doslo ke zlepSeni stavu
vrasek o 21,2 %. Jina studie [86] zase testovala t€lovy krém, ktery obsahoval 10 oleji
z thajskych rostlin. Opét zde bylo prokdzano signifikantni sniZzeni zde testovaného parametru
R3 a RS za vyuziti stejné metodiky jakd byla pouzita v této diplomové préci. Oleje jsou

dobrym zdrojem antioxidantli a vykazuji dobré G€inky jak v prevenci, tak i redukci vrasek.
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Obrézek 24 Parametry drsnosti pro skupinu dobrovolnic uzivajicich potravinovy doplnék

Tabulka 9 Procentudlni zména parametrii drsnosti v ¢ase u skupiny dobrovolnic uzivajicich
potravinovy doplnék

Zména [%]

:§ Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
5
2
2 R1 R2 R3 R4 RS R1 R2 R3 R4 RS
[~
_
I mésic | —16,0 | 3.7 0,0 | 24,7 | 354 | 49 0,7 | —11,1 | -11,6 | —15,5
3
-323 | =27,3 | 26,7 | —42,7 | —40,7 | —15,2 | =22,3 | =29,0 | 9,4 | 83
mésice
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Obrazek 25 Parametry drsnosti pro skupinu dobrovolnic s topicky aplikovanou masti

Tabulka 10 Procentualni zména parametrti drsnosti v ¢ase u skupiny dobrovolnic s topicky
aplikovanou masti

Zména [%)]

:§ Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
5
2
= R1 R2 R3 R4 R5 R1 R2 R3 R4 R5
[~
_
I mésic| 64 | =53 | —-1,3 | 246 | 29 | -9,0 | —11,7 | =5,5 | -14,7 | —17,6
3
-26,4 | 30,1 | 36,1 | —25,7 | —41,4 | —22,6 | —27,9 | —=27,7 | 20,9 | —20,3
meésice
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Obrazek 26 Parametry drsnosti pro skupinu dobrovolnic — s aplikaci doplnku stravy a
masti

Tabulka 11 Procentualni zména parametrt drsnosti v ¢ase u skupiny dobrovolnic s aplikaci
doplitku stravy a masti

Zména [%]

Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast

Doba ovérovani

R1 R2 R3 R4 RS R1 R2 R3 R4 RS

I mésic | -0,2 | —5,9 1,4 22 | 48 | 42 | 5,6 | —12,5 3,0 -2,9

3

-16,6 | —26,6 | 243 | —-6,3 | —133 | —-11,2 | —-17,9 | —16,5 | —9,7 | —17,3
mésice

8.5.2 Obraz kozni repliky

Ptistroj Skin Visiometer SV 700 vytvati taktéz obraz z repliky, ktery prezentuje vrasky
v testované oblasti v odstinech Sedé a zaroven dokaze vymodelovat 3D barevny snimek

(viz Obrazky 27 a 28). Pro velmi rychlé a piehledné posouzeni zlepsSeni kozniho povrchu




UTB ve Zliné, Fakulta technologicka 61

a vyhlazeni vrasek jsou nize porovndny obrazy pro tfi dobrovolnice, pficemz kazda
zastupuje jednu sledovanou skupinu. Tyto snimky byly pofizeny jak ptfed zapocetim
ovéfovani ucinku testovanych ptipravki, tak po ukonceni studie. Z obrazu je jasné patrné,
ze diky snizeni stinovdni do$lo k vyhlazeni pokozky a zmenSeni hloubky vrasek. Tato
rychld, avSak efektivni metoda ndm opét potvrzuje vysledky zobrazené vysSe v grafech
(viz Obrazky 24-26) a lze tedy konstatovat, Ze oba testované piipravky maji po 3 mésicich

aplikace pozitivni vliv na celkovou texturu kozniho povrchu.

Pied

potravinovy dopln¢k

mast

oba piipravky

Obrazek 27 Snimky vrasek z periorbitalni oblasti pfed a po 3 mésicich
oveétovani u€innosti piipravkl
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Pied

mast

oba piipravky

Obrazek 28 3D Snimky vrasek z periorbitalni oblasti pfed a po 3 mésicich
ovefovani ucinnosti pripravki

8.5.3 Anizotropni index

Anizotropie vychazi zfteCtiny a popisuje zavislost sméru materidlu. Je dilezitou
mechanickou vlastnosti kiize, ktera je zavisla na svalovych kontrakcich a odrédzi elasticitu
pokozky. Mladé pokozka vykazuje jemné linie, které drzi pokozku ve v§ech smérech, avSak
s pfibyvajicim vékem tyto jemné linie mizi, naopak dochazi k jejich prohlubovéni, ¢imz
se nasledn¢ anizotropie zvySuje [83, s. 23]. Anizotropie je popsana pomoci Langerovych
linii, nebot’ odolnost kiize viici tahu prevlada praveé v jejich sméru. Jde o kiivky stanovené

na povrchu klize ve sméru jeji Stépnosti. Pozorovanim dermis pod elektronovym
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mikroskopem bylo potvrzeno, ze umisténi kolagennich svazk a elastickych vlaken

odpovida pravé Langerovym liniim [87, s. 435].

V diplomové praci byla sledovana hodnota anizotropniho indexu. Dle ptedpokladu
dochazelo s dobou testovani piipravki k poklesu této hodnoty. V ptipad¢ peroralni aplikace
doplitku stravy se hodnota snizila o —=51,8 % (P) a —50,0 % (L). U topické aplikace masti
doslo taktéz k poklesu anizotropniho indexu 0 —63,5 % (P) a —45,2 % (L). Nejmensi pokles,
v porovnani s ostatnimi skupinami, zaznamenala skupina dobrovolnic, ktera uzivala oba
ptipravky soucasné, a to o —30,2 % (P) a —25 % (L). Nicméné porad lze konstatovat, ze
oba ptipravky ovlivnily anizotropii ktize.

Také u in vivo studie [88], ve které byla testovana kosmetickd formulace s obsahem
kolagenniho hydrolyzatu na periorbitalni oblast, doslo k pozitivnim vysledkiim. Hodnota
anizotropniho indexu klesla po 8 tydnech pouzivani o —28,5 % na pravém spanku a —40,5 %

na levém spanku.

Tabulka 12 Primérné hodnoty anizotropie kiize véetn¢ smérodatnych odchylek

Anizotropni index [%]

= Prava periorbitalni oblast Leva periorbitalni oblast
2
=
2 Mast Mast
© Doplnék Doplnék
= Mast | + dopln&k Mast | + dopln&k
2 stravy stravy
a
stravy stravy

0 (baseline) | 56+£0,9 | 52+0,8 | 43+0,6 | 48%+0,7 | 42+1,0 | 40£0,8

1 mésic 38+0,8 | 3,9+0,7 | 3,608 | 32+1,0 | 3,7+1,0 | 3,5+0,7

3 mésice 2,708 | 1,9+0,5 | 3,0+0,5 | 24+0,6 | 23£0,8 | 3,0£0,5
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ZAVER

V teoretické Casti diplomové prace byla definovéana rostlina konopi z botanického hlediska,
jeji druhy a moznosti péstovani. V navaznosti na tuto kapitolu byly rozebrany
fytokanabinoidy a jejich biosyntéza. Dale byl popsan endokanabinoidni systém spolu
s aplika¢nimi moznostmi kanabinoidii ve farmacii a kosmetice. Nésleduje kapitola vénovana

soucasnému stavu na poli legislativy a vyuziti kanabinoidli v kosmetice v souladu

s Natizenim Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1223/2009, o kosmetickych ptipravcich.

Cilem praktické ¢asti bylo zjistit, a to za vyuziti neinvazivnich metod formou testovani
in vivo, zda mohou ptipravky firmy Cannasan Pro s.r.o. obsahujici pravé konopny olej
a kanabinoidy aplikované perordln€ a topicky vykazovat pozitivni vliv na biofyzikdlni

vlastnosti pokoZzky v periorbitdlni oblasti.

Byl zjistén pozitivni vliv testovanych piipravkti na ubytek mnozstvi vrasek pomoci
zobrazovaci kamery. Zmirnéni kozniho mikroreliéfu, respektive vyhlazeni pokozky
v periorbitalni oblasti bylo prokézano také pomoci dalsi topografické metody. Po 3 mésicich
ovéfovani Uc€innosti obou pfipravkid byla zaznamenana vyrazna redukce vréasek, avSak
je tteba zminit, Zze jiz po 1 meésici byla pozorovana hladsi textura pokozky. U obou
testovanych piipravki byl potvrzen vliv na zlepSeni mechanickych vlastnosti kiize, cemuz
odpovida sniZzovani hodnot anizotropie v pribéhu studie. U pokoZzky oSetfené konopnou
masti dochéazelo s jejim dlouhodobé&jSim pouZivanim k mirnému snizovani hodnot pH,
zatimco potravinovy doplnék mél opacny vliv a hodnoty pH pokozZky posouval velmi mirné
do oblasti neutralni. Z vysledkti u parametru TEWL lze konstatovat, ze oba piipravky také
zlepSovaly stav kozni bariéry. Na druhou stranu ani jeden z testovanych piipravka
nepodpofil hydrataci pokozky. Nicméné zde je tieba pfipomenout, Ze vyrobce zejména
u potravinového doplitku deklaruje schopnost detoxikace organismu. Nejednoznacny vliv
ptipravky projevovaly v ptipad¢ deskvamace, avSak v jejich sloZeni nebyly ptitomny slozky,

které by mély ptispét k olupovani kiize ¢i fungovat jako chemicky ¢i fyzikalni peeling.

Experimentem bylo nakonec prokdzdno mnoho pozitivnich G¢€inkli pfidavku konopného
oleje a kanabinoidil do testovanych formulaci, a to pfedevS§im na pruznost pokozky, jeji
vyhlazeni a redukci oblicejovych vrasek. Vliv na zlepSeni méli zajisté i1 zbylé emolientni
slozky obsazené ve formulaci a doSlo tedy k jejich vzdjemnym synergickym ucinkdm.
V soucasné dobé piibyva mnozstvi pozitivnich studii zaméfenych na vliv kanabinoid

na lidsky organismus, proto je opravnéné také jejich vyuzivani v kosmetice.
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SEZNAM POUZITYCH SYMBOLU A ZKRATEK

OSN
SUKL
ADHD
USA
WHO
MK
CNS
EKS
CBR
TEWL
MZ CR

SAKL

Organizace spojenych naroda
Statni Gstav pro kontrolu 1é¢iv
porucha pozornosti s hyperaktivitou
Spojené staty americké

Svétova zdravotnicka organizace
mastna kyselina

centralni nervova soustava
endokanabinoidni systém
kanabinoidni receptory
transepidermdlni ztrata vody
Ministerstvo zdravotnictvi Ceské republiky

Statni agentura pro konopi pro 1é¢ebné pouziti
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PRILOHA P I: PROHLASENI UCASTNIKA STUDIE

ProhlaSeni ucastnika studie

Souhlasim se svou udasti ve studii, kde bude sledovan vliv na pokozku komeréné
dostupnych pfipravkt na bazi konopi od vyrobce Cannasan Pro s. r. o. tf. Svobody 737,
Malenovice 763 02 Zlin:

- potravinového dopliiku Cannasan Imuno (notifikovan jako doplnék stravy
Ministerstvem zemédélstvi, ¢islo zpravy EPO: 2018123115331048795, doruéeno dne
31.12.2018);

- konopné masti (Zprava o bezpe€nosti kosmetického pfipravku ref. ¢. 0305184 ze dne
13.12.2019)

Test bude veden pod zastitou doc. MUDr. M. Bucka, CSc. Beru na védomi, Ze experiment
muiZe zahrnovat riziko nezadoucich uéinkt na kiizi. Toto riziko mi bylo detailné objasnéno

a mohl(a) jsem se informovat o viech podrobnostech experimentu.

Vim, e mohu kdykoliv odvolat svij souhlas z uCasti v experimentu a mohu kdykoliv
odstoupit od své ucasti v testu bez udani davodu.

O experimentu si mohu si vyZadat daldi informace a oznamit neZidouci udinky
u vedouciho studie, a to kdykoliv na uréeném telefonnim &isle.

Souhlasim, Ze data ziskana béhem studie mohou byt statisticky zpracovana. Veskeré
Gidaje o pribéhu a vysledcich cviceni, které mne mohou identifikovat, zlistanou pfisné
davérme.

Prohlasuji, Ze toto pouéeni plné chapu a podepisuji ho pfi plném védomi.

celé jméno Gdastnika studie podpis ucastnika studie

VeZlinédne ...,



PRILOHA P II: INDIVIDUALNI INFORMOVANY SOUHLAS

Individualni informovany souhlas

Vrimci realizace experimentilni &asti diplomové price budou testovany rizné
vyrobky svlivem na pokozku a ustni mikrobiom. U vSech vyrobkd byla posouzena
dokumentace zhlediska jejich bezpecnosti. VSechny znamé informace o zkoumanych
vyrobeich dovoluji testovani na dobrovolnicich.

Cil studie
Cilem prace je zjistit odezvu Vasi pokozky na aplikované piipravky pomoci exakiné
zméfenych velicin,

Podminky ucasti

Pied zahajenim vlastniho experimentu je nutno vyplnit dotaznik (viz pfiloha ¢. 3).
Soucasti dotazniku jsou udaje o VaSem zdravotnim stavu, alergiich, koznich problémech, o
uzivanych lécich a o dfivéjsi ucasti v obdobnych studiich. Na zakladé VaSich pravdivych
odpovedi bude rozhodnuto o i¢asti v daném experimentu.

Metodika testu

Experiment bude provadén diplomantkami pod dohledem kvalifikovanych pracovniki
Ustavu technologie tukii, tenzidii a kosmetiky a dermatologa. Planovani price zahrnuje
monitorovani zmeén vlastnosti pokoZzky po peroralnim podavani potravinového dopliku
Cannasan Imuno a topické aplikaci konopné masti; dale monitorovani zmén ustniho
mikrobiomu po peroralnim podavani potravinového doplitku Cannasan Imuno a Ustni hygieny
zubni pastou.

Odstoupeni z experimentu
Z experimentu je moZno odstoupit pfi vyskytu zavaznéjSich potizi po dohodé
s vedoucim diplomové prace.

Rizika a nepiijemnosti
Nejsou ocekavana zadna rizika.



PRILOHA P II A: DOTAZNIK

Dotaznik pro udastnika méfeni
K6d pokusné osoby (evidenéni ¢islo):

Souéasny zdravotni stav

Vyskytuje se u Vas nyni: ano |ne |jakeé

lupénka

ekzém

rakovina kize

jiné koZni problémy a onemocnéni

Jjizvy, matefska znaménka, jiné vady kiize v misté testu

zarudnuti kuze po slunéni nebo z jiného divodu v misté testu

astma vyZadujici denni pf{jem léka

jiné chronické respirani onemocnéni

diabetes vyzadujici 1é€bu inzulinem

< 7 —— 3
onemocnéni imunitniho systému

Zdravotni stav v minulosti

Prodélal(a) jste: ano

transplantaci organt

1¢é¢bu maligniho nadoru v poslednich 6 mésicich

Uzivani 1éka

Berete ¢i pouZivate pravidelné: ano |ne |jaké

protizanétlivé léky (napf. aspirin, ibuprofen, hydrokortizon,
nebo jiné steroidy)

imunosupresivni léky (napf. cyklosporin A)

jiné 1eky

Alergologicka 1é¢ba

Probiha u vis v soutasné dobé: ano |ne |jaka

alergologicka 1é¢ba (kapky, injekce apod.)

dostali jste posledni ddavku béhem minulého tydne

ofekavate dali davky v pribéhu studie

Alergie

Projevila se u vas nékdy alergie na: specifikujte:

detergenty a &istici prostiedky

kosmetické piipravky a viiné parfémi

piipravky do koupele a na myti (§ampon, mydlo)

pletové krémy a mléka, lotiony

antiperspiranty a deodoranty

Eky

jiné materialy




PRILOHA P II B: DOTAZNIK

Ustni hygiena a zdravotni stav dstni dutiny

PouZivite pii dstni hygiené: ano [ne

zubni kartacek

zubni nit

mezizubni kartaéek

ustni voda

Cistic jazyka

ustni sprej

bélici pfipravky

zubni pasta

Zdravotni stav: specifikujte:

citlivost zubu

zanét dasni

paradentoza

zubni kazy

zubni nahrady

Pouze pro Zeny

Jste: ano [ne

téhotna nebo kojici

Doplitujici idaje

Zdravotni stav: ano |[ne specifikujte:

pouzivate pravidelné jakykoliv pfipravek
pro 1é¢bu kiize

pouzivate pravidelné jakékoliv 1é¢ivo
(na piedpis, ¢i volné prodejné)

e alergiim
navstévujete v soucasné dobé lékafe e koZnim
kvli: problémiim

7 jiného duvodu

mate néjaké jiné zdravotni potize

Utast v dal§ich studiich

Studie: Typ studie: Datum posledni studie:

udastnil(a) jste se nékdy kozniho testu

udastnite se v souc¢asné dobé jiné studie

jakéhokoliv druhu

Zku$enost s testovanou latkou

CBD: ano [ne specifikujte:

uZival(a) jste v minulosti pfipravek s obsahem CBD

vyskytla se u Vas néjaka negativni reakce béhem uzivani




PRILOHA P II C: DOTAZNIK

Ustni mikrobiom — Dotaznik stravovacich zvyklosti

Stravovaci zvyklosti: ano ne

* béZna pestra strava

® vegetarianstvi

charakterizujte sviij zpisob stravovani ® veganstvi
® raw strava
® jiné neZ vyse uvedené
* vyvazZeny
Va3 zpusob stravovani je dle Vaseho ¢ nadbytek cukru
ndzoru # nadbytek tuku
* jiné neZ vyse uvedené
¢ 74dna
o redukéni
dodr7ujete specidlni dietu ¢ nizkosacharidova

® bezlepkovi

® jiné neZ vyse uvedené

e celiakie

e laktozova intolerance

mate néjaka dietni omezeni . NP
e potravinova alergie (jaka)

® jiné neZ vyse uvedené

zaSKkrtnéte
e voda
.. , . . s ¢ limonady
typlcvky napoj, ktery konzumuji denné v nejvét$im « ovocné dzusy/itavy
mnozstvi je ..
o laje
® jiné neZ vyie uvedené
eménénez 1,51
milj denni pfijem tekutin odpovida cca : 5’5311
svicenez 31
# 3 jidla denné
moje typicka jidelni frekvence ® 5-6 jidel denné
e jin¢ neZ viSe uvedené
Dopliiujici idaje
Jste: ano ne
» nekuiak
e piilezitostny kufak
kutak/kuracka e do 5 cigaret denné

e do 15 cigaret denné

® jiné nez vyse uvedené




PRILOHA P II D: DOTAZNIK

Jak ¢éasto konzumujete: nikdy obdas 1-2x tydné | denné

maso

mléko a mlééné vyrobky

&erstvou zeleninu

Cerstvé ovoce

cukr

uméla sladidla

cukrovinky (¢okolada, bonbony atd.)

Zvykacky

sladké népoje (limonady, dZzusy atd.)

Cerny Caj

zeleny Caj

bylinny ¢aj

&ernou kavu

kavu s mlékem

tvrdy alkohol

pivo

¢ervené vino

bilé vino

datum: podpis uéastnika méfeni:

Pouze pro ucely organizatora méieni
Na zakladé zjisténych udaju je Gcastnik a) piijat
b) nepiijat
Zduvodnéni:
Datum: Podpis organizitora:



