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Zpusob pouziti

Kokain je zneuZzivan ve dvou formach: kokain hydrochlorid a volna
baze kokainu vznikld zahfanim kokainu s jedlou sodou a vodou
znamd pod ndzvem ,crack”. Hydrochlorid kokainu je nejcastéji
aplikovdn nazdlné (Sfiupani), intravendzné, peroralné ¢i bukalné
(Zvykani, natirani na sliznici Ust), naproti tomu baze kokainu se uziva
inhalacné (koureni), protoZze na rozdil od hydrochloridu je
termostabilni (Hynie S., 1995; Vorel F. et al., 1999; Sevela et al.,
2002).

Obvyklad acinna davka kokainu ¢ini 30-200 mg, minimalni smrtelna
davka je 1,2 g, ovSsem pfi precitlivélosti mize byt i méné nez 30 mg.
Pti vzniku tolerance mizZe byt aplikovano az 5 g denné (Vorel F. et
al., 1999).



Absorpce a distribuce

Pti intravendztni ¢i inhalacni aplikaci se nastup Ucinku dostavuje
viadu sekund a ucinek trvd vrozmezi 10-30 min. Naproti tomu
pocatek plsobeni po nazalni ¢i bukalni aplikaci nastava do 10 minut
a ucinek trva déle nez u inhalacni a intravendzni aplikace. Kokain
pronika témito sliznicemi dobre, ale zarover plsobi vazokonstrikéné,
takze tim zaroven zpomaluje dalsi absorpci. V pfipadé ordlni aplikace
nastupuje ucinek kokainu do 30 minut, vrcholu dosahuje asi po 60
minutach a poté postupné klesd nejméné 3 hodiny (Vorel F. et al.,
1999; Sevela et al., 2002).

Jelikoz se bé&hem chronického uzivani vyviji tolerance, nekoreluji
jednoduchym zplGsobem aktudlni plazmatickd hladina kokainu a
farmakologicka odezva. Stimulaéni a euforické efekty dosahuji
vrcholu jesté pred dosazenim maximalnich plazmatickych
koncentraci, pficemZ toto je opét zavislé na zplsobu a rychlosti
aplikace drogy. Psychotropni Gcinky trvaji primérné 1-2 hodiny po
jednorazové davce, u davek inhalaénich je interval pUsobeni kratsi
(Vorel F. et al., 1999).



Eliminace (metabolismus a

exKkrece)

Kokain  (benzoylekgoninmetylester) je vorganismu rychle
deaktivovan hydrolyzou na dva hlavni metabolity. Z 30-50 % je rychle
hydrolyzovan jaterni a plazmatickou esterazou na metylester
ekgoninu a asi ze 40 % je neenzymaticky hydrolyzovadn za vzniku
benzoylekgoninu. Biologicky polocas kokainu je 30-90 minut,
pricemz, jak jiz bylo uvedeno, zavisi na zplsobu aplikace a velikosti
davky. Polo¢as benzoylekgoninu je 5-8 hodin a methylesteru
ekgoninu 3-6 hodin (Sevela et al., 2002; Vorel F. et al., 1999).

Mimo to vznika v jatrech minoritni metabolit norkokain, ktery je jako
jediny metabolit kokainu aktivni. Pfi soubézné konzumaci kokainu
s alkoholem vznikd rovnéz farmakologicky aktivni metabolit
kokaetylen. Kokaetylen potencuje psychomotorickou stimulaci a
plUsobi depresivné na srdce, takZe zvysuje riziko nahlé smrti (Mark
M. K., 2003; Vorel F. et al., 1999; Sevela et al., 2002).

Kokain a jeho metabolity jsou vylucovany moci, pficemz 1-9 %
odchdzi z organismu v nezménéné formé, 35-53 % odchazi jako
benzoylekgonin, 32-49 % jako ekgonin methylester. Po jednorazové
davce je kokain detekovatelny v moci pouze 3-6 hodin, kdezto oba
metabolity 24-60 hodin (u chronickych toxikoman( az 5 dni).
V testech na drogy se obvykle vyuzivd detekce benzoylekgoninu
(Vorel F. et al., 1999; Sevela et al., 2002).



Farmakodynamika

Kokain ma ucinky lokalné anestetické a sympatomimetické. Lokalné
anesteticky ucinek kokainu je ddan omezenim vstupu sodiku do
nervovych bunék a tim zastaveni vedeni informace o bolesti. Tento
ucinek vsak byl wvyuzivan spiSe historicky, dnes existuje mezi
lokalnimi anestetiky fada vhodnéjSich polosyntetickych alternativ
(Lullmann et al., 2002).

Hlavni acinky, kvali kterym byva kokain zneuZivan, jsou ucinky
centrdlné stimulacni, které jsou zpUsobeny interferenci kokainu se
zpétnym prijmem neuromedidtord v synapsich adrenergnich,
dopaminergnich a serotonergnich neurond (Hynie S., 1995; Mark M.
K., 2003).

V centrdlnim nervovém systému kokain usnadiuje uvolfiovani
noradrenalinu a excitatnich aminokyselin a blokuje zpétné
vychytavdni dopaminu a serotoninu. Na periférii pak ovliviiuje
predevéim adrenergni’ neurony. Kokain je takzvané nep¥imé
sympatomimetikum?, jeliko? blokuje zpétny pfijem katecholamindi
(adrenalin, noradrenalin i dopamin) do presynaptickych nervovych

1 neurony vyuzivajici v pfenosu vzruchl jako neurotransmitery
adrenalin a noradrenalin

2 jelikoz zde neplsobi pres konkrétni receptor (pfima
sympatomimetika pUsobi pfimo na receptory),



zakonceni. V nervové synapsi pak zUstava vice katecholamin( a tim
se zvySuje sympatomimeticky efekt. Synaptické nahromadéni
katecholaminli ma za nasledek jeho zvysené odbouravani zvysenim
aktivity enzymu COMT?, co? nasledné vede kjejich nedostatku
(Hynie S., 1995; Sevela et al., 2002; Lullmann et al., 2002).

Pravé uvedené zmény v synaptické koncentraci neurotransmiter(i po
podani kokainu souvisi s pocatecni euforii a s nasledovanou
nespavosti, Unavou, depresi, ztratou apetitu, agresivitou a
psychézami — zejména po vyssich davkach (Hynie S., 1995).

Priznaky akutniho pulsobeni prakticky odpovidaji podrazdéni
sympatiku, jednda se zejména o mydridzu (rozsifené zornice),
tachykardii (zvySend frekvence pulzu), hypertenzi, a také jsou
samoziejmé pritomny UGcinky centralni jako euforie, neklid a
nespavost (Sevela et al., 2002; Vorel F. et al., 1999).

Velké davky kokainu mohou zpusobit letalni intoxikaci. Smrt maze
nastat ochrnutim dychaciho systému nebo ndsledkem srdecni
arytmie (,,kokainovy Sok“). Jednou z hlavnich pf¥icin smrti po podani
kokainu ovSsem byvad hypertermie (pfehrati organismu), kterd je
podminéna fadou faktor(i, mezi néz patfi fyzicka aktivita, enormni
vazokonstrikce (snizeni moznosti vydeje tepla) ¢i dopaminem
zprostfedkovana porucha termoregulace (Vorel F. et al., 1999;
Sevela et al., 2002).

Pti chronickém plsobeni dochazi ke zménam osobnosti, halucinacim,
podrazdénosti, stihomanu a agresivité. Zjinych medicinskych
komplikaci dlouhodobého abuzu je tfeba zminit moznost vzniku
hypertenze, hypertrofie levé komory srdecni, poruchy srdecni
kinetiky dané recidivujicimi ischémiemi. Po Snupani kokainu dochazi
vlivem mistni vazokonstrikce k atrofii sliznice, ztraté Cichu, nekrdze

3 enzym katechol-O-methyl transferaza, ktery katecholaminy
odbourdva



nosni prepazky a7 jeji perforaci (Sevela et al., 2002; Vorel F. et al.,
1999; Hynie S., 1995).

Kokain vede k silné psychické zdvislosti pro silné psychostimulacni a
euforizujici ucinky; nékdy se mohou vyvinout i halucinace. Symptomy
vyvolané odnétim latky jsou zplsobené adaptacemi vCNS a
dysfunkcemi nékterych nervovych synapsi, které jsou navozeny
dlouhodobym podavanim kokainu (Hynie S., 1995).

Velmi nepfiznivé je také plsobeni kokainu na plod téhotnych Zen,
popsany byly poruchy ristu plodu, malformace plodu, predcasné
porody, ¢astéjsi potraty, aj. (Hynie S., 1995; Sevela et al., 2002).
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