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Kratom predstavuje na nasem Gizemi novou rostlinnou drogu, jejiz uzivani se masivné
rozsifilo v populaci mladych dospélych. Kratom ma unikatni farmakologicky profil
s prevazujicim agonistickym plisobenim na opioidni a a-2 adrenergni receptory. Zatim-
co jsou rizika akutni intoxikace kratomem relativné nizka, tak jsou rizika chronického
uzivani a rozvoje zavislosti jsou podcefiovana. Clanek shrnuje zakladni toxikologicka
a epidemiologickd data o kratomu.
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The abuse of herbal drug kratom has widely spread during past few years among
the population of young adults. Kratom has a unique pharmacological profile and its
alkaloids act predominantly as opioid and a-2 adrenergic agonists. While the risks of
acute kratom intoxication are relatively low, the risks of chronic use and drug depen-
dence development are underestimated. The article summarizes basic toxicological

and epidemiological data on kratom.
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Pod oznacenim kratom si predstavujeme
rtzné zpracované casti rostliny Mitragyna
speciosa, predevsim listy a kvéty. Mitragyna
speciosa je tropicky strom z ¢eledi morenovi-
tych dorustajici vysky kolem 25 m, ma duznaté
vstiicné listy o délce 5-15cm a Sifce 3-10cm,
kvéty tvofi bohatd kulovita Zluté zabarvend
kvétenstvi. Listy se svijeji do tvaru biskupské
mitry, odtud je odvozen botanicky nazev.
Blizkym pfibuznym je kdvovnik. Rostlina se
tradi¢né vyskytuje v jihovychodni Asii, ze-
jména v Barmé, Laosu, Vietnamu, Thajsku,
Malajsii, Indonésii a na Filipinach. Rostlina
je typicka produkci alkaloidl indolové fady,
jejichz ucinky jsou dobfe znamy mistnimu
obyvatelstvu a tradi¢né se uziva predevsim
jako mirné stimulans ke zvyseni nebo udrze-
ni pracovniho vykonu, ale také jako domaci
antitusikum a antipyretikum.

V jedné z prvnich systematickych prehle-
dovych praci (1), vénovanych této zajimavé
rostliné a jeji toxikologii z roku 1975, charak-
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terizuje autor vliv na pracovni vykonnost ty-
pického uzivatele: ,He can work from morning
until evening, even though it may be very hot
and the sun bright at midday”. Za zminku také
stoji vyuziti kratomu pro zvlddani odvyka-
ciho stavu po opioidech, ktery se datuje do
obdobi 2. svétové valky v Thajsku. Nejméné
v poslednich 15 letech je patrné celosvétové
vyznamné zvyseni zajmu o uzivani, resp.

zneuzivani kratomu.

Z vice nez ¢tyr desitek alkaloid(, které Ize
z rostlinného materidlu Mitragyna speciosa
izolovat, maji pro fyziologicky ucinek prav-
dépodobné nejvétsi vyznam alkaloidy mit-
ragynin, 7-hydroxymitragynin a mitragynin
pseudoindoxyl (viz Obr. 1). Mezi ostatnimi
alkaloidy je mitragynin dominantni a tvofi
kolem 66 %, zatimco 7-hydroxymitragynin
kolem 2% celkového obsahu alkaloid( (2).
Strukturné jevi ptribuznost s yohimbinem.
Uzivatelé rozlisuji rizné modality kratomu
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Vybrané alkaloidy M. speciosa
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podle odstinu zbarveni rostlinného materialu
(zeleny, Cerveny, zluty) a pfisuzuji ttmto mo-
dalitdm ponékud odlisné vlastnosti vysledné-
ho plsobeni. Objektivné se viak jedna spise
o zdani, protoze se obsah alkaloidU pfili$ nelisi
a vysledny odstin je spise dan dobou sklizné
a zpusobem zpracovani.

Prevazujici toxikodynamické vlastnosti
mitragyninu lze pfipsat parcidlnimu agonis-
tickému pusobeni na p- a (méné) k- opioidni
receptory a soucasné parcidlnimu agonistic-
kému puUsobeni na a2-adrenergni recepto-
ry. Dulezitou vlastnosti téchto alkaloidl je
vsak ve srovnani s klasickymi opioidy snizena
aktivace -arrestinové drahy, ktera s vyho-
dou vede k absenci typickych nezadoucich
ucinkl opioidd, zejména utlumu dechového
centra. Mitragynin a 7-hydroxymitragynin tak
muzeme oznadit za pfirodni atypicky opioid
(vzdalengji Ize srovnat s Ucinky syntetického
opioidu tapendalolu). Mimo uvedené dva
nejvyznamnéjsi jsou vsak popsany interakce
s dal$imi molekularnimi cili, které tak stoji za
komplexnimi uc¢inky kratomu na sav¢i orga-
nismus (3). Je tak otdzkou, zda dalsi cilené
studium alkaloid( M. speciosa pfinese dalsi
potencidlni moZnosti vyuziti této rostliny ve
farmakologii. Pfehledné jsou vybrané cile
uvedeny v tabulce 1.

Kratom vykazuje typicky bifazicky efekt
v zavislosti na davce. Pri nizsich davkach (1-5g
susiny p.o.) pfevazuje stimulaéni U¢inek s poci-
ty zvysené bdélosti, komunikativnost, libida,
zvyseni pocitu fyzické a psychické kondice.
PFi vyssich davkach (5-15 g susiny p.o.) zacina
prevladat opioidni plsobeni se svymi typicky-
mi analgetickymi a CNS depresivnimi ucinky.
Mezi nejvyznamnéjsi nezadouci Ucinky pak

patfi hypotenze, svalova slabost, nechuten-

7-hydroxymitragynin

stvi a mirna obstipace. Deprese dechového
centra neni pfi béznych davkach vyznamna,
je spide teoreticky mozna az pfi extrémnich
dévkach (4).

Samotny mitragynin vykazuje ve srovnani
s morfinem pfiblizné Ctyfikrat slabsi analge-
tické vlastnosti, zatimco jeho metabolit 7-hyd-
roxymitragynin je priblizné desetkrét silnéjsim
analgetikem nez morfin (2). Toxiko/farmako-
dynamické vlastnosti minoritnich alkaloidd
kratomu jsou pfedmétem systematického stu-
dia a nelze vyloucit jejich budouci medicindlni
potencidl jako atypickych opioidd.

Nejtypictéjsi cestou uziti kratomu je per-
oralni uziti suspenze suseného a drceného
rostlinného materidlu ve vodé. Biologicka
dostupnost ucinnych alkaloidd M. specio-
sa je v tomto pfipadé nizkd kolem 3-4%.
Distribu¢ni objem mitragyninu a 7-hydroxy-
mitragyninu je relativné vysoky s hodnotou
okolo 401/kg s rychlou distribuci pfes hema-
toencefalickou bariéru do CNS, v cirkulaci je
véazano na plazmatické proteiny vice nez 90 %.
Nastup ucinku nastava mezi 30-60 minutami
od poziti s maximem uc¢inku mezi 2-4 ho-

Vybrané interakce alkaloid( kratomu
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Pseudoindoxyl mitragyninu

dinami a dobou trvani mezi 5-7 hodinami
po poziti. Biologicky poloc¢as mitragyninu se
pohybuje kolem 4 hod. Obecnym problémem
je obvykla absence znalosti koncentrace ucin-
nych alkaloid{i v uzitém rostlinném materidlu,
a s tim spojend rizika pfedavkovani pfi uziti vy-
soce potentnich modalit kratomu. Biologicka
dostupnost alkaloidG Mitragyna speciosa je
radové vyssiv pripadé uziti extraktd kratomu,
napt. lihovych tinktur.

Metabolismus mitragyninu v lidském
organismu je bohaty. Pfevazujici cestou me-
tabolismu je oxidace mitragyninu na aktivni
a potentnéjsi metabolit 7-hydroxymitragynin,
pozornost si zaslouzi také dalsi aktivni meta-
bolit mitragynin pseudoindoxyl. Metabolismus
probihd pfedevsim v jatrech v systému CYP450,
dominantné na izoenzymech CYP 3A4, 2D6
a 1A2. Kolem 90% se vylucuje moci ve formé
neaktivniho glukuronidu, zbytek zlugi.

Rizika akutni intoxikace kratomem jsou
obecné relativné nizka vzhledem k uvedené
nizké biologické dostupnosti Ucinnych alka-
loidd a absenci typickych zdvaznych neza-

Komponenta Cil/receptor

Vysledné plsobeni

Mitragynin/7-hydroxymitragynin

- a k- opioidni receptory,
parcidlni agonisté

Antinocicepce

Mitragynin/7-hydroxymitragynin

a2-adrenergnf receptory,
parcidlni agonisté

Stimula¢ni efekt

Mitragynin like alkaloidy

CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9

Inhibice, potencidlni lékové
interakce

Mitragynin/7-hydroxymitragynin

GABAD receptory — agonisté

Antidepresivn{ U¢inek

Mitragynin Inhibice HSF-1 Inhibice exprese COX2,
9y (heat shock protein) protizanétlivy Ucinek
Mitragynin Inhibice NFkB dréhy Inhibice prozanétlivych

mediatord
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doucich ucinkl plsobeni na opioidni recep-
tory. Z dat americké agentury CDC (Center
for Disease Control and Prevention) za roky
2016 a 2017, kterd analyzovala pfi¢iny umrti ve
vice nez 27 tisicich pfimych drogovych amrti,
byl pozitivni ndlez mitragyninu, resp. 7-hyd-
rohymitragyninu, ve 151 pfipadech (0,56 %),
ztoho byl hodnocen jako jedna z pii¢in umrti
v 96 pfipadech a jako hlavni pfi¢ina umrti jen
v 7 pfipadech. Vzhledem k vysoké prevalenci
zneuzivani kratomu v obecné populaci se tak
jednd o velmi nizka rizika fatélniho prabéhu
intoxikace kratomem. Rizika zavazného prua-
béhu intoxikace kratomem vsak vyznamné
rostou v nasledujicich pfipadech:
Kombinované intoxikace s jinymi
opioidy, kde se uplatruje synergické pu-
sobeni. Za zminku tak stoji napfiklad 9
popsanych pfipadl fatdlnich intoxikaci
s O-desmethyltramadolem.
Intoxikace extrakty kratomu s vysokym
obsahem alkaloidd a zvysenou biologic-
kou dostupnosti nebo intoxikace velmi
vysokymi davkami kratomu.
Kombinovand intoxikace s alkoholem, tlu-
mivé Ucinky obou nox se potencuji a riziko
respiracni deprese je v tomto pfipadeé jiz
vyznamné.
Jako rizikové se jevi kombinované intoxi-
kace s psychofarmaky kvetiapinem a cita-
lopramem.
Obsah aktivnich latek neni obvykle uzi-
vateli zndm.
Nepredvidatelna rizika prameni z poten-
cialni kontaminace prodavaného kratomu
plisnémi a jejich toxiny, jinymi mikrobial-
nimi kontaminacemi (trus hlodavcu aj.),
pesticidy nebo i tézkymi kovy. Kratom
v maloobchodni siti neni regulovan ja-
ko potravinarsky vyrobek a nepodléhd
zadné hygienické kontrole. Na obalech
vyrobkU je obvykle explicitné uvedeno,
Ze se nejednd o potravinu a neni urcena
ke konzumaci. Vzhledem k tomu, ze se
nejcastéji konzumuje prostym rozmicha-
nim ve studené vodé, neni redlnd ani inak-
tivace alespon nékterych potencialnich

kontaminant( teplem.
Pfipady zdvaznych akutnich intoxikaci ex-
trémnimi ddvkami kratomu pfipominaji tézké

intoxikace opioidy a postiZzeni reaguji dobfe
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na podani opioidnich antidot (naloxon apod.),
je vsak nutné pocitat s rebound fenoménem
a observace na JIP by méla trvat alespon 24
hod. (3).

Chronické zneuzivani kratomu je podle
dosavadnich zkusenosti zatizeno stfednim
rizikem rozvoje psychické a mirné fyzické za-
vislosti. Bohuzel byla mezi uzivateli tato rizika
ze strany dodavatel( a sdélovacich prostredk
systematicky bagatelizovéna. Na internetu
a v kruzich nezkusenych uzivatel( koluji famy,
Ze kratom vyvolava zavislost v podobné mire
asi jako kdva a Zze obdobny je i odvykaci stav
pfi vytvoreni ndvyku. Kratom, ktery se vaze
na podobné receptory jako klasické opiaty
a vykazuje jistou paralelu ucink(, jim bude
blizky i svym zavislostnim potencidlem a pfi-
druzenym abstinenénim syndromem (5).

Je dulezité pfipomenout, Ze vzorce cho-
vani tradi¢niho uzivani (zvykani listd po ma-
lych davkach) a soucasného prevazujiciho
zpUsobu konzumace relativné velkych davek
suseného materidlu se vyznamné lisi ve svém
vysledném Gcinku i potencidlu pro rozvoj za-
vislosti. Zavislostni chovani na kratomu bylo
opakované potvrzeno zvifecimi studiemi,
stejné jako vyskyt syndromu odnéti. Vysledky
studii dlouhodobého uzivani kratomu na
kognitivni funkce jsou doposud rozporuplné
anejednoznacné. Negativni vliv na motorické
funkce, pamét, pozornost a exekutivni funk-
ce u chronickych uzivatel kratomu je spise
suspektni. V obrazu psychickych pfiznakd
syndromu odnéti dominuji poruchy nélad,
uzkostné stavy, zvysena iritabilita, agitace
az agrese. Fyzické ptiznaky syndromu odnéti
jsou podobné typickym pfiznakim odnéti
opioidd a predstavuji predevsim bfisni dys-
komfort, prdjem, nauzeu az zvraceni, bolesti
svald, lakrimaci, rinoreu, zvyseny krevni tlak,
nespavost, snizenou chut k jidlu a inavnost.
Prvni pfiznaky syndromu odnéti se mohou
u tézkych chronickych uzivatell dostavit jiz
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po 12 hodinach od posledni dévky. Vzhledem
ke zna¢nému rozsiteni uzivani kratomu v nasi
mladistvé populaci a systematickému pod-
ceflovanirizik zneuzivani si velmi ¢asto chro-
nicky uzivatel neuvédomuje svou zavislost.

Z jedné z prvnich systematickych stu-
dii o epidemiologii zneuzivani kratomu na
nasem Uzemi vyplyvaji zajimava data, ktera
mimo jiné poukazuji na relativné vysokou
prevalenci zneuzivani kratomu, objasnuji
rozdily v motivaci pro uzivani mezi obcas-
nymi a chronickymi uzivateli a odhaduji podil
zavislych (5). Prevalence uzivani v populaci
vysokoskolskych studentu je relativné vy-
soka, jak uvadi tabulka 2. Vice nez pétina VS
studentll tedy ma alespon jednu zkusenost
s uzitim kratomu a vice nez desetina uziva
kratom alespon jednou mési¢né. Pét nejcas-
téjsich motivaci pro prvni uziti pfedstavuji
zvédavost/zabava, psychickda nepohoda/
stres, nizkd motivace/lenost, snaha po zvy-
$eni pracovniho (studijniho) vykonu a inava.
Zajimava je zména motivace u chronickych
uzivateld, kdy na prvnim misté dominuje psy-
chickd nepohoda/stres, dale snaha po zvy-
Seni pracovniho (studijniho) vykonu, nizka
motivace/lenost, Unava a uzkost. V settingu
chronickych uzivateld dominuje uzivanio sa-
moté. Kratom je celosvétové snadno dostup-
nym laickym prostiedkem pro self medikaci
psychickych poruch, bolesti a je vyuzivan
jako prostfedek harm reduction pfi jinych
zavislostech (6). Self medikujici laik se vysta-
vuje riziku nerozpoznénia neléceni psychické
poruchy, ale také riziku pozvolného rozvoje
zavislosti. Raketovy vzestup obliby kratomu
v obecné populaci a zejména v populaci mla-
dych dospélych v poslednich letech pfinesl
nova rizika zavislostniho chovani. Vzacné
pfipady masivnich akutnich intoxikaci s po-
tencialné tézkym priibéhem mohou byt hire
rozpoznatelné a na pfipady syndromu odnéti
s nespecifickymi obtizemi je rovnéz v rdmci
diferencialni diagnostiky nutné pomyslet,
podobné jako na moznost rozvoje syndromu
odnéti pfi hospitalizacich.

Prevalence uzivdni kratomu mezi VS studenty (9)

Prevalence Muzi Zeny Celkem
Celozivotni (%) 309 171 21,8
Ro¢nf (%) 26,5 14,0 18,3
Meésicnf (%) 191 70 1,2
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Priikaz intoxikace alkaloidy kratomu (mi-
tragyninem a jeho metabolity) je mozny pro-
vedenim screeningového imunochemického
testu v modi, kritickd hodnota cut-off se u vét-
siny dodavatell pohybuje kolem hodnoty
300 ug/l. Stejné jako v jinych pfipadech se
doporucuje konfirmace pozitivniho scree-
ningového nélezu specifickymi separa¢nimi
metodami v toxikologické laboratofi. V moci
Ize prokazat pfitomnost metabolitd mitragy-
ninu pfiblizné 1-5 dnl po uziti. Kvantifikace
mitragyninu a 7-hydroxy mitragyninu v krvi je
dostupna na specializovanych toxikologickych
pracovistich, vzhledem k biologickému polo-
Casu lze v krvi prokazat priblizné do 24 hod. po

LITERATURA

1. Stuwanlert S. A Study of Kratom Eaters in Thailand, Bull
Narc. 1975;27(3):21-27.

2. Chakraborty S, Uprety R, Slocum ST, et al. Oxidative Meta-
bolism as a Modulator of Kratom's Biological Actions. J. Med.
Chem. 2021;64(22):16553-16572.

3.Smith LC, Lin L, Hwang CS, et al. Lateral Flow Assessment
and Unanticipated Toxicity of Kratom. Chemical Research in
Toxicology. 2018;32(1):113-121.

4. Warner ML, Kaufmann NC, Grundmann O. The pharma-

uziti. Korelace mezi koncentraci mitragyninu
a 7-hydroxymitragyninu v krvi a tizi intoxikace
neni pfilis tésna (7).

Uzivani kratomu je v populaci dospiva-
jicich velmi rozsifenym jevem spise s pod-
cenovanymi riziky chronického zneuzivani.
Primarni motivaci pro uzivani je na jedné
strané potfeba zvyseni psychického nebo
i fyzického vykonu, dale malo rizikové spora-
dické uzivani charakteru drogové instrumen-
talizace a na druhé strané uzivani charakteru
self medikace pf¥i feseni vlastnich psychickych
potizi jedince.V ambulancich primdrni péce je
nutné pomyslet na moznost skryté probiha-

cology and toxicology of kratom: from traditional herb
to drug of abuse. International Journal of Legal Medicine.
2015;130(1):127-138.

5. Elidsek A. Vzorce uzivani kratomu u mladistvych a dospélych
uzivatelt na izemi CR. FF Univerzita Palackého v Olomouci 2023.
6. Boyer EW, Babu KM, Adkins JE, et al. Self-treatment of opioid
withdrawal using kratom (Mitragynia speciosa korth). 2008;
Addiction. 103(6):1048-1050.

7. Eastlack SC, Cornett EM, Kaye AD. Kratom—-Pharmacology,

PEDIATRIE PRO PRAXI / Pediatr. praxi. 2024;25(5):295-298 /

jici zavislosti a jejich nespecifickych projeva.
Potencialni Iékové interakce na Urovni me-
tabolismu jsou prakticky nepredvidatelné,
kratom muze potencovat nezadouci Gcinky
nékterych antidepresiv a antipsychotik (8).
Nejcastéjsi motivaci chronickych uzivatelQ
kratomu je snaha o feSeni psychické nepo-
hody, proto je dllezitd snaha o zménu mo-
tivace pacienta smérem k odborné vedené
psychologické, psychoterapeutické, psychi-
atrické, resp. multidisciplinarni adiktologické
pécdi. Legislativni vakuum kratomu nedovoluje
zadnou kontrolu nad hygienickou kvalitou
prodavaného rostlinného materialu, ani neu-
moznuje potfebné vékové omezeni dostup-

nosti této drogy.

Clinical Implications, and Outlook: A Comprehensive Review.
Pain and Therapy. 2020;9:55-69.

8. Nelsen JL, Lapoint J,Hodgman MJ, et al. Seizure and coma
following kratom (mitragynine speciosa korth) exposure.
J Med Toxicol. 2010;6:424-426.

9. Koutenska N. Uzivani kratomu u studentl prazskych vyso-
kych skol: dotaznikové 3etienf. Bakaldiska prace. Praha: Uni-
verzita Karlova, 1. 1ékafska fakulta, Klinika adiktologie 1. LF UK
a VFN, 2022.

www.pediatriepropraxi.cz



