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Резюме
В обзоре дается описание терминологии, истории, 

законодательного регулирования, фармакодинамики  
и фармакокинетики каннабиноидов, а также резуль-
таты исследований их применения в терапии онко-
логических заболеваний, связанной с химиотерапией 
симптоматики (интенсивный болевой синдром, тошно-
та) и неврологических заболеваний (рассеянный скле-
роз, болезнь Альцгеймера, шизофрения). Приведены 
результаты исследований системного применения кан-
набиноидов по снижению внутриглазного давления  
у здоровых лиц и пациентов с различными формами 

глаукомы. Описаны данные последних исследований 
взаимосвязи эндоканнабиноидной системы и регуляции 
тока внутриглазной жидкости, а также сосудорасши-
ряющего и нейропротекторного эффектов. Приведены 
официальные позиции международных офтальмоло-
гических сообществ, не рекомендующих применение 
каннабиноидов в терапии глаукомы по причине крат-
косрочного гипотензивного эффекта и низкого сис-
темного уровня безопасности.
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Резюме
This article presents a review of terminology, history 

of appearance, legislative regulation, pharmacokinetics 
and pharmacodynamics of cannabinoids, as well as the 
research results of cannabis use in the treatment of onco-
logic patients, reducing chemotherapy symptoms (intensive 
pain syndrome, nausea) and neurologic pathology (dis-
seminated sclerosis, Alzheimer’s disease, schizophrenia). 
The research results of systemic cannabis administration 
for reducing intraocular pressure in healthy population and 
patients with different forms of glaucoma are discussed. 

The review reports on the latest research of the interrela-
tion of the endocannabinoid system with the intraocular 
fluid flow regulation, as well as its vasodilating and neu-
roprotective effects. It sums up with recounting the official 
standpoint of international ophthalmology associations, 
who do not recommend the use of cannabis in glaucoma 
treatment due to its short-term hypotensive effect and 
poor system safety level.

KEYWORDS: cannabis, cannabinoids, receptors, glau-
coma, intraocular pressure, neuroprotection.
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Терминология
Каннабиноиды — психоактивные вещества, 

содержащиеся в растении семейства конопле-
вых (Cannabis sativa). В литературе — ка ис. 
Воздействие на организм человека связано пре-
имущественно с наиболее активным каннабино-
идом — дельта-9-тетрагидроканнабинолом (ТГК) 
[1]. Использование растения человеком насчи-
тывает более 5 000 лет [2, 3]. Первые упомина-
ния есть и у ацтеков, и в Индии, и в других стра-
нах в 3-м тысячелетии до нашей эры. Примене-
ние в медицине уходит вглубь истории Древней 
Индии и Ближнего Востока, где растение находи-
ло широкое применение в качестве обезболиваю-
щего, противоэпилептического, противосудорож-
ного и противорвотного средства [4]. Ранние упо-
минания об использовании каннабиса в европей-
ской медицине относятся к периоду колонизации 
Индии Англией в середине XIX века, когда военные 
хирурги стали применять ее экстракты для обезбо-
ливания, лечения мышечных спазмов, припадков 
эпилепсии и ревматизма [5]. Также пристальное 
внимание европейских медиков к психоактивным 
эффектам растения появилось после возвращения 
войск Наполеона из Египта, где оно традиционно 
применялось в качестве наркотического средства. 
Благодаря практике военных врачей, препараты 
получили широкое распространение в Британии  
и США XIX века [2].

Законодательное регулирование
Правовой статус каннабиса как наркотического 

вещества во многих странах основывается на зако-
нах, регулирующих выращивание, транспортировку 
и продажу растения. Основная причина необходи-
мости в правовом регулировании — использование 
для приготовления наркотических средств. Части 
растения, не содержащие психоактивных веществ 
(например, волокна и семена), легальны во мно-
гих странах, где могут выдавать лицензию на про-
изводство. Первой и единственной страной в мире, 
полностью легализовавшей каннабис, стал Уругвай, 
сенат которого одобрил законопроект, полностью 
декриминализирующий выращивание, продажу, 
покупку и использование, введя на продажу полную 
государственную монополию [6]. В январе 2014 г., 
по результатам референдума, штат Колорадо (США) 
полностью легализовал каннабис как для медицин-
ских, так и для рекреационных целей [7]. Согласно 
новому закону, он будет продаваться по тем же нор-
мам, что и алкоголь, и облагаться таким же нало-
гом. В ряде стран разрешен ограниченный оборот: 
Нидерланды, Канада, Северная Корея, Чехия, Испа-
ния и Португалия. В России каннабис попадает под 
закон «О наркотических средствах и психотроп-
ных веществах», а также статьи 228-233 Уголовного  

кодекса РФ и относится к I списку запрещённых 
веществ (вещества, изъятые из гражданского обо-
рота без исключений).

Медицинское употребление каннабиса разре-
шено в 20 штатах США и Израиле. 

Фармакология
Идентификация действующих компонентов —  

каннабиноидов — долгое время была затрудни-
тельна в связи со сложностью технологии получе-
ния чистого вещества. Определение их химической 
структуры состоялось значительно позднее таких 
препаратов, как морфий, кокаин, атропин, никотин. 
В 1964 г. Р. Мешалуман выделил основное действу-
ющее вещество — дельта-9-тетрагидроканнабиол. 
Данный каннабиноид не единственный, посколь-
ку существует сходные по свойствам, но различ-
ные по структуре тетрагидроканнабиноиды. Обыч-
ное высушенное растение со стеблями и листьями 
содержит психоактивные вещества: в среднем 2-4% 
тетрагидроканнабинола, 0,3% каннабинола, 0,05% 
других производных каннабиноловой кислоты [8]. 
В селекционных сортах содержание ТГК может быть 
выше или, наоборот, сведено к минимальным коли-
чествам, в зависимости от целей селекции. 

Психоактивное действие каннабиноидов обу-
словлено взаимодействием с каннабиноидными 
рецепторами, открытыми в 1988 г. в США. Эндо-
каннабиноидная система считается одной из самых 
ранних систем регуляции физиологических про-
цессов организма и присутствует не только у высо-
коорганизованных живых организмов, но и у мол-
люсков, гидр и морских ежей. Она регулирует  
нервную, иммунную системы, участвует в контроле 
энергетического обмена, в росте и дифференциров-
ке клеток. Каннабиноидные рецепторы подразде-
ляют на две группы: СВ1 и СВ2. Первые расположе-
ны в центральной нервной системе (в гиппокампе, 
коре головного мозга, подкорковых узлах, стри-
атуме, мозжечке и спинном мозге), их наиболь-
шая концентрация наблюдается в участках мозга, 
ответственных за координацию движений, обуче-
ние и память. Данная локализация обуславливает 
психологические эффекты: эйфорию, обостренную 
смешливость, онейроидное состояние, спокойствие 
и дремоту или бессонницу. Каннабис повышает 
чувствительность к внешним стимулам, позволя-
ет обнаружить ранее незамеченные детали, делает 
цвета более яркими, повышает восприятие музыки 
и искусства, усиливает вкус и запахи [4]. 

Рецепторы СВ2 обнаруживаются в селезёнке, 
поджелудочной железе, яичниках и в других желе-
зистых тканях, они хорошо связывают экзогенные 
каннабиноиды. Эндоканнабиноиды образуются 
внутри нейронов и в ряде других клеток из мем-
бранных фосфолипидов с участием фосфодиэстераз. 
Процесс образования новых молекул происходит  
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при деполяризации мембраны и последующем уве-
личении уровня внутриклеточного Ca2+. С учетом 
высокой липофильности эндоканнабиноиды не 
накапливаются в везикулах и после синтеза быстро 
высвобождаются в межклеточное пространство. 
Как правило, эндоканнабиноиды отдаляются от 
медиаторов на небольшое расстояние и связывают-
ся с рецепторами [9-12].

Применение
Пероральный — древнейший способ употре-

бления, частично утративший свою популярность  
в связи с распространением курения и сохранив-
шийся в настоящее время преимущественно в виде 
кондитерских изделий. При приеме per os пик кон-
центрации ТГК в плазме крови достигается через 
1-6 часов. При этом биодоступность вещества отно-
сительно низкая. Период полувыведения составляет 
20-30 часов. 

Ингаляционный путь характеризуется сгора-
нием растительной клетчатки с выделением дыма 
с попутным испарением наркотических средств. 
Также возможно испарение содержащихся в высу-
шенном растении каннабиноидов без горения  
клетчатки, для этого на субстрат подаётся поток 
горячего воздуха регулируемой температуры че- 
рез т. н. вапорайзер. Ингаляция отличается более 
быстрым достижением пика концентрации (в тече-
ние 2-10 минут) и в то же время быстрым полувыве-
дением (30 мин) [9]. 

Применение в медицине
Поиск научных статей в системе PubMed выя-

вил более 15 тысяч работ с упоминанием термина 
«cannabinoid». Только в 2015 г. было опубликова-
но более 400 научных статей по данной тематике. 
Наибольшее внимание уделяется терапии онколо-
гических заболеваний и связанной с химиотерапи-
ей симптоматики (интенсивный болевой синдром, 
тошнота), неврологических заболеваний (рассеян-
ный склероз, болезнь Альцгеймера, шизофрения), 
а также остеоартритов, синдрома раздраженного 
кишечника, астмы.

Существует ряд работ, свидетельствующих  
о противоопухолевом эффекте каннабиноидов при 
раке толстой кишки [13], молочной железы [14, 
15] и глиобластоме [16]. Тем не менее сегодня 
нет клинических исследований на человеке, под-
тверждающих данный эффект, что побуждает уче-
ных к дальнейшему исследованию этих свойств 
[17-19]. Отмечен высокий противорвотный эффект 
таких каннабиноидов, как дронабинол и наби-
нол. Национальная ассоциация онкологов США 
обсуждает их включение в стандарты лечения 
онкологических заболеваний при использовании  
химиотерапии [20].

Большое количество работ описывает эффек-
тивность каннабиноидов в терапии хрониче-
ских нейропатических болей [21-23]. Согласно  
D. Abrams, их применение у пациентов с хрониче-
ской болью у онкологических больных позволя-
ет снизить боль при одновременном уменьшении 
дозировки опиоидных анальгетиков [24]. Вектор 
будущих исследований будет направлен на выяв-
ление долгосрочной эффективности, безопасности 
использования и поиска наиболее адекватного спо-
соба введения. Так, в настоящее время III стадию 
клинических испытаний проходит препарат Ниби-
мокс. ТГК успешно используется в борьбе с тошно-
той, вызванной применением химиотерапии, что 
одобрено в США. В Голландии и Канаде каннабис 
также используется как противорвотное средство 
для онкологических больных [25, 26]. В то же время 
фармакологические исследования не показали пре-
имуществ перед другими, более традиционными 
противорвотными и анальгетическими средства-
ми. Как следствие, их назначение носит характер 
исключения при индивидуальной непереносимости 
традиционных препаратов.

В 2014 г. Американская академия неврологии 
предоставила обзор 34 исследований, проведенных 
с 1948 по 2013 гг. Эти работы посвящены исследо-
ванию эффективности каннабиноидов в терапии 
рассеянного склероза, эпилепсии и болезни Пар-
кинсона [27]. Считается, что каннабиноиды обе-
спечивают кратковременное купирование спазмов, 
болевого синдрома и снижают частоту мочеиспу-
скания при рассеянном склерозе.

На сегодняшний день ведется клиническое 
исследование нового каннабиноидного препара-
та с торговым названием Эпидиолекс, призван-
ного купировать приступы при детских формах  
эпилепсии [28]. Препарат Сативекс (комбина-
ция естественных каннабиноидов), применяемый  
в 15 странах, вводится в виде спрея при раке дыха-
тельных путей и пищевода, а также при рассеян-
ном склерозе во время спазмов [29]. Согласно ряду 
исследований, ТГК может предотвращать потерю 
памяти у пациентов, страдающих болезнью Альц-
геймера, тормозя деятельность клеток, вызываю-
щих повреждение нейронов мозга. В США также 
разрешено применение синтетических тетрагидро-
канабиноидов, таких как дронабинол (Маринол)  
и набилон (Цезамед). 

Применение каннабиноидов при глаукоме
В 1971 г. R. Hepler впервые обнаружил сни-

жение внутриглазного давления (ВГД) у здоро-
вых мужчин после курения каннабиса [30]. Позже 
подобный эффект был обнаружен A. Lockhart  
у жителей Ямайки с повышенным офтальмотону-
сом [31], а также был отмечен еще в двух более 
поздних работах [32, 33].
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В 1980 г. сотрудниками Говардского универси-
тетского госпиталя (Вашингтон, США) было про-
ведено плацебоконтролируемое исследование  
18 пациентов (31 глаз) с первичной открытоуголь-
ной и вторичной глаукомой [34]. Все больные пре-
кратили инстилляции гипотензивных препаратов за 
48 часов до исследования. Пациенты опытной груп-
пы выкурили по одной стандартизированной сига-
рете с каннабисом в течение 10-20 минут. Каждая 
сигарета весом в 900 мг, изготовленная по утверж-
денному стандарту НИИ Наркологии США для 
исследований, содержала 2% ТГК. Пациенты группы 
плацебо выкуривали лишенные каннабиноида сига-
реты. Уровень артериального давления (АД), часто-
ту сердечных сокращений (ЧСС) и ВГД измеряли 
спустя 15, 30, 60, 90, 120, 150, 180 и 240 мин.

Курение сопровождалось тахикардией, начи-
навшейся с 2-3 мин и достигавшей максимума  
к 15 минуте (123,0±3,4 уд/мин). К 90-120 мин. ЧСС 
нормализовалась. В группе плацебо тахикардия 
была незначительна. Спустя 60 минут после ингаля-
ции было отмечено снижение систолического АД на 
11,4±3,0 и диастолического — на 5,1±1,0 мм рт.ст., 
чего не наблюдалось в группе плацебо.

ВГД после ингаляции снизилось спустя 30 мин. 
на 4,1±1,5 мм рт.ст. Максимальное снижение на 
6,6±1,5 мм рт.ст. было отмечено к 90 мин. (рис. 1).  
Гипотензивный эффект отмечался в течение 4 ча- 
сов, в единичных случаях — несколько дольше.  
В группе плацебо также было отмечено незна-
чительное снижение офтальмотонуса. Характер-
но отсутствие отличий гипотензивного эффекта  
у пациентов с открытым углом передней каме-
ры и при вторичной глаукоме с наличием угловых  
синехий. 

Отметив корреляцию между системным и вну-
триглазным гипотензивными эффектами, исследо-
ватели предположили влияние на офтальмотонус 
снижения хориоидальной перфузии как следствия 
периферического вазодилаторного эффекта канна-
биноидов [34].

В 1998 г. K. Green зафиксировал значимое сниже-
ние ВГД у 60-65% больных глаукомой, принимавших 
ТГК ингаляционно. Однако длительное применение 
каннабиса вызывало ряд общих побочных эффектов 
(изменения в легких эмфиземоподобного характе-
ра), делающих использование каннабиса в терапии 
глаукомы «необдуманным» [35]. Годом ранее Наци-
ональный институт здоровья (США) опубликовал 
отчет о побочных явлениях применения каннаби-
ноидов, куда также вошли конъюнктивальная гипе-
ремия, нарушение иммунной системы, нарушение 
памяти на недавние события, трудности с концен-
трацией внимания, нарушение координации движе-
ний, снижение тестостерона у мужчин [36]. 

По ряду причин каннабис привлекает внимание 
пациентов и их лечащих врачей. Этот факт стиму-
лировал исследование, в котором 20 региональным 
офтальмологам было предложено пронаблюдать  
за динамикой ВГД и зрительных функций у пациен-
тов с глаукомой, желающих начать терапию табле-
тированными или ингаляционными формами ТГК. 
Спустя 1-9 мес. все больные предпочли выйти из 
исследования под различными предлогами (пре-
имущественно системные побочные эффекты) [37].

Начало XXI века охарактеризовано открыти-
ем каннабиноидных рецепторов в тканях глазного 
яблока, что может вывести исследования их при-
менения на новый уровень. Предположительно, 
ряд синтетических каннабиноидов может снизить 
повреждение нейронов путем подавления рецеп-
торов N-метил-D-аспартата, стимуляции нервной 
микроциркуляции и подавления нейроапоптоза 
[38]. Исследования 2008 г. свидетельствуют о воз-
можности каннабиноидов снижать ВГД путем регу-
ляции синтеза и оттока жидкости, а также о нали-
чии нейропротекторного эффекта [39, 40].

В 2010 г. были опубликованы официальные 
позиции Американского и Канадского обществ 
офтальмологов, касающиеся применения канна-
биноидов в терапии глаукомы [41, 42]. Ссылаясь 
на приведенные выше работы J. Merritt и K. Green, 
авторы отмечают определенный, но краткосроч-
ный гипотензивный эффект как у здоровых, так  
и у больных глаукомой, для поддержания которого 
было бы необходимо ингалировать каннабис каж-
дые 3-4 часа. Кроме этого, психотропный эффект 
является противопоказанием для вождения авто-
мобиля, эксплуатации тяжелой техники и работы, 
связанной с высоким умственным напряжением. 
Сигареты с каннабисом содержат ряд соединений, 
оказывающих токсическое системное действие. 

Рис. 1. Динамика офтальмотонуса после ингаляции 
каннабиса и плацебо по J. Merritt (1980)

Петров С.Ю., Вострухин С.В., Сафонова Д.М.
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Оральные и сублингвальные формы ТГК, лишен-
ные побочных эффектов примесей, сопровожда-
ются рядом системных эффектов, характерных для 
самого каннабинола, значимость которых подтвер-
дил отказ всех пациентов от продолжения исследо-
вания A. Flach в 2002 г. В настоящее время в ряде 
стран в продаже можно найти инстилляционные 
формы ТГК, однако по причине низкой растворимо-
сти каннабиноидов в воде биодоступность данных 
препаратов в офтальмологии остается на низком 
уровне. Снижение систолического и диастолическо-
го АД под воздействием ТГК может рассматриваться  
в качестве фактора риска прогрессирования глау-
комной нейропатии, поскольку снижает гемопер-
фузию диска зрительного нерва [43]. Несмотря на 
наличие перспективных исследований, свидетель-
свующих об эффективности инстилляционных форм 
каннабиноидов в регуляции продукции и оттока 
внутриглазной жидости, а также о наличии нейро-
протекторного и сосудорасширяющего эффектов, 
необходимая доказательная база в настоящее время 
отсутствует. 

Присоединение в июне 2014 г. Колумбии к 23 
штатам Америки, легализовавшим медицинское 
применение каннабиса, способствовало публи-
кации нового манифеста Американской акаде-
мии офтальмологов о применении каннабиноидов 
при глаукоме, в котором еще раз были приведены 
результаты вышеописанных публикаций, а также 
поставлен перечень вопросов, на которые призваны 
ответить исследования будущего [44]. 

1. Каков возможный механизм гипотензивного 
действия пероральных и инстилляционных форм 
каннабиноидов?

2. Будут ли способны пероральные и инстилля-
ционные формы каннабиноидов снижать офталь-
мотонус более эффективно и безопасно, чем препа-
раты, доступные в настоящее время?

3. Смогут ли каннабиноиды сочетаться с мест-
ным гипотензивным или хирургическим лечением 
глаукомы?

4. Будут ли каннабиноиды эффективны у невос-
приимчивых к гипотензивной терапии пациентов?

5. Сможет ли применение каннабиноидов пре-
пятствовать прогрессии глаукомной нейропатии?

6. Каковы будут отдаленные системные и мест-
ные побочные эффекты применения каннабинои-
дов у пациентов с глаукомой?

Заключение
Несмотря на наличие офтальмогипотензивно-

го эффекта каннабиноидов, их побочные эффекты 
и короткая продолжительность действия, в сочета-
нии с отсутствием доказательной базы, в настоящее 
время не позволяют рекомендовать их для терапии 
глаукомы в любой лекарственной форме.
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