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Akutni neurologické potize vyplyvajici z uzivani FAAH inhibitort

Snizeni aktivity FAAH (fatty acid amide hydrolase) zvySuje hladinu endogennich analogli kanabinoidi a
endokanabinoidli. Je potvrzené na zvifecim modelu, ze podavani FAAH inhibitori ma analgetické a
protizanétlivé ucinky. Nékteré FAAH inhibitory jiz byly testovany ve fazi 1 a 2. Ve fazi 1 byl 84 zdravym
dobrovolnikiim podavan BIA 10-2474, coz je oraln¢ uzivany reverzibilni FAAH inhibitor. Urcovala se jeho
bezpecnost.

Byla podéna jedna davka od 0,25-100 mg a opakované byly podavany davky 2,5-20 mg po dobu 10 dni. Pti
tomto schématu nebyly zachyceny zddné vazné vedlejsi ucinky. Dalsi kohorté dobrovolnikli byly podano bud’
placebo (2 pacienti), nebo 50 mg (6 pacientii) BIA 10-2474 denné. Pozornost se zaméfila hlavné na
neurologické vedlejsi uc€inky.

Akutni a rychle progredujici neurologicky syndrom se rozvinul 4 pacientd 5. den pii podavani 50 mg léku.
Ptiznaky byly bolesti hlavy, cerebelarni syndrom, poruchy paméti a alterované védomi. MRI ukazala bilateralni
a symetrické cerebralni 1éze vCetné mikrohemoragii a hyperintenzit aj. U 1 pacienta doslo k mozkové smrti,
stav 2 pacientll se nasledn¢ zlepSil a u 1 pacienta neurologické problémy v podobé poruch paméti a rezidudlni
cereberalniho syndromu pfetrvaly.

Je tedy jasné, Ze podani nejvyssi zvolené davky v této fazi studie vede k neurologickym obtizim. Co je pfi¢inou
jejich vzniku, neni zatim znamo.
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