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WSTĘP 

Typowe dla osób uzależnionych od wyrobów tytoniowych jest podejmowanie licz­
nych prób zaprzestania palenia. Zaledwie ok. 5% prób bez pomocy jakiejkolwiek 
terapii jest udane w sensie utrzymywania rocznej abstynencji. Ponieważ próby są 
ponawiane, w USA szacuje się, że odsetek osób, którym udało się przestać palić w 
stosunku do wszystkich palących, wynosi ok. 45%. Z tych zaledwie 5% zawdzięcza 
to udziałowi w jakiejkolwiek terapii (21). Dodatkowo, osoby, którym udało się za­
przestać palenia, rekrutują się głównie spośród mniej uzależnionych. Fakty te stoją w 
rażącej dysproporcji z postępem wiedzy o uzależnieniach, a o uzależnieniu od niko­
tyny w szczególności, a także z dużymi postępami w leczeniu, w tym postępami 
farmakoterapii. 

Pierwsze próby farmakologicznego leczenia uzależnienia od nikotyny wykonywa­
ne w latach 30. do 50. były zazwyczaj nieudane, a wyniki pojedynczych badań, które 
wykazywały pozytywne rezultaty, były zazwyczaj trudne do powtórzenia. W latach 
60. i 70. obserwowano odwrót od prób leczenia farmakologicznego na rzecz oddzia­
ływań behawioralnych. Mimo dość dobrych wyników terapii behawioralnej, zaczęto 
poszukiwać alternatywnych metod leczenia, ponieważ terapia behawioralna trwała 
zbyt długo i była zbyt kosztowna. W latach 70. rozpoczęto zakrojone na szeroką 
skalę fannakologiczne badania przedkliniczne i kliniczne, a od początku lat 80. wpro­
wadzono leczenie klOludyną oraz leczenie substytucyjne nikotyną zawartą w gumach 
do .żucia i plastrach uwalniających nikotynę przezskórnie (39, 40). 

W latach 80. i 90. wykonano setki badali klinicznych nad efektami farmakote­
rapii nikotynizmu, z których kilkadziesiąt poprawnych metodologicznie stało się 
podstawą wielu prac przeglądowych (2, 5, 6, 7, 9, 32, 33, 37, 45, 66), metaanaliz 
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(6,63) oraz zaleceI\ terapeutycznych (4, 50, 51, 65, 69, 68). Są one podstawą 
niniejszego opracowania, uzupełnionego o niektóre nowsze, bardziej interesują­
ce wyniki badań. 

Zazwyczaj efektywność terapii ocenia się przez porównanie odsetka osób, które 
całkowicie zaprzestały palenia przez jakiś czas pod wpływem badanej terapii, z od­
setkiem osób, które przestały palić, mimo że otrzymywały placcbo. Najczęściej sku­
teczność leczenia ocenia się stosując kryterium czasu katamnezy: wyniki krótkoter­
minowe dotyczą czasu 4-12 tygodni, a długotcrminowc 6-12 miesięcy. Wydaje się, 
żc na krótkotcrminowe wyniki terapii wpływają głównie leki zmniejszające objawy 
zespołu abstynencyjnego, natomiast mechanizmy wpływające na efekty długotermi­
nowe leczenia nic są bliżej poznane. 

Warunkowanie negatywne (leczenie awersyjne) 

Pierwsze próby zastosowania farmakoterapii w leczeniu uzależnienia od nikotyny 
związane były z koncepcją warunkowania zaehow",;. Ponieważ ważną rolę w pato­
genezie uzależnicl; odgrywa warunkowanie pozytywne, próbowano kojarzyć palenie 
tytoniu z nicprzyjemnymi bodźcami (warunkowanie negatywne). W tym celu stoso­
wano m.in. octan srcbra, który powoduje odczuwanie nieprzyjemnego, metalicznego 
smaku. Podobnie jak w przypadku inncgo środka, który miał mieć działanie awersyj­
ne -metronidazolu, wyniki nie były jednak wystarczająco zachęcające, a sama idea 
leczenia awersyjnego często wzbudza sprzeciw. 

Przerywanie mechanizmu pozytywnego wzmacniania 

Mniejsze kontrowersje związane są z inną metodą behawioralną, polegającą na 
przerywaniu b1<;dnego koła pozytywnych wzmocnieIl, jakie stanowią: przyjemność 
płynąca z palenia papierosów i zaspokajania głodu nikotynowego oraz usuwania ob­
jawówabstynencyjnyeh. 

Leki blokujące receptory nikotynowe 

Ponieważ głównym farmakologicznym działanicm nikotyny jest pobudzanie ni­
kotynowych receptorów cholinergicznych (co powoduje szereg wtórnych reakcji 
układów neuroprzekaźnikowych) przypuszczano, że korzystne może być podawanie 
leków blokujących rcceptory nikotynowe. Lekiem takim jest mekamylamina, stoso­
wana głównie w terapii nadciśnienia tętniczego. W badaniach przedklinicznych po­
twierdzono, że mekamylamina zapobiega wielu fizjologicznym, behawioralnym i 
wzmacniającym działaniom nikotyny, choć prawdopodobnie jej działanie nie jest 
związane z bezpośrednim działanicm na receptory nikotynowe, lecz z wpływem na 
kanały jonowe. Próby klinicznc były jednak znacznie mniej zachęcające. Choć stwier­
dzono, że mekamylamina zmniejsza przyjemność płynącą z palenia, a dodatkowo, 
mimo że jest antagonistą receptora nikotynowego, nie precypitujc zespołu abstyncn-
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cyjncgo, jcdnak tylko nieznacznie wpływa na palenie papicrosów, a poza tym cz~sto 
powoduje objawy niepożądane (obniżenie ciśnienia tętniczego). 

Ostatnio wykazano, że mekamylamina może być użyteczna w zapobieganiu pale­
nia, jeśli jej podawanie rozpoczyna sięjeszcze przed zaprzestaniem palenia oraz gdy 
jest podawana łącznic z substytucją nikotynową (59). 

Leki blokujące receptory opioidowe 

W myśl teorii unitarystycznej, patogeneza wszystkich uzależniel} związana jest w 
większym lub mniejszym stopniu z mechanizmcm pozytywnego wzmacniania, pole­
gającego na powtarzającym się stymulowaniu produkcji endogennych substancji mor­
ftnopodobnych, które powodują m.in. cuforię (43). Uważa si" również, Że przyjemne 
doznania po zaaplikowaniu nikotyny mają związek ze stymulowaniem przez nią układu 
opioidowego. Dlatego analogicznie do mało udanych prób z uzalcżnienicm opioido­
wym i średnio udanych prób z uzależnieniem alkoholowym, rozważa się podjęcie 
prób leczenia nikotynizmu na drodze wygaszania mechanizmu pozytywnego wzmac­
niania. Wg tego rozumowania, naltrekson i nalInafen, które są antagonistami recep­
torów opioidowych, powinny powodować nieodczuwanie przyjemnych doznań po 
wypaleniu tytoniu. M. in. opisano kazuistyczne przypadki spontanicznego zaniecha­
nia palenia przez osoby, którym przepisywano naltrekson z powodu uzależnienia od 
opioidów (49). W jednej z publikacji doniesiono o korzystnych wynikach kombino­
wanej kuracji z użyciem leczenia substytucyjnego i naltreksonu (44). Poprawnych 
mctodologieznie badań dotyczących naltreksonemlub nalmafenemjeszcze nie opu­
blikowano i Uważa się, że ten typ leczenia ma obiecujące perspektywy (40), chociaż 
Amerykmlskie Towarzystwo Psychiatryczne nie rekomenduje tego typu leczenia (4). 

Leczenie zaburzeń sprzyjających paleniu tytoniu 

Leki przeciwdepresyjne 

U podstaw fannakologicznego leczenia nikotynizmu lekami przeciwdpresyjnymi leżą 
obserwacje o rozmaitych powiązaniach między paleniem a zaburzeniami nastroju, m.in.: 

- odstawienie nikotyny może powodować objawy depresyjne, a nawet opisywano 
przypadki dużej depresji powstałej po zaprzestaniu palenia (10,25,26), przy czym doty­
czy to głównie osób, które już poprzednio chorowały na zaburzenia nastroju (13,14); 

- osoby z objawami depresyjnymi mają większą podatność do palenia tytoniu (18); 
- wśród osób szukających pomocy w przerwaniu palenia jest wi"kszy odsetek 

osób z depresją lub przebytą depresją niż odsetek osób chorujących na depresję w 
populacji ogólnej (25,26,34); 

- osoby z przebytymi epizodami dużej depresji doznają bardziej nasilonych obja­
wów depresyjnych (13, 24); 

- odsetki osób utrzymujących abstynencj" od palenia są mniejsze u osób z przeby­
tymi epizodami dużej depresji. 
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TrójpierścielliolVe leki przeciwdepresyjIle (TLPD) 

Pierwsze próby Z zastosowaniem trójpierścieniowych leków przeciwdepresyjnych 
były nieudane z powodu złej tolerancji tej grupy leków. 

Pozytywne wyniki leczenia z użyciem doksepiny (J 7) nie były później kontynu­
owane. 

Ostatnio powraca się o prób leczenia z użyciem TLPD. M.in. u ok. 200 osób stoso­
wano leczenie nortlyptyliną lub placebo (35). N0I11yptylina poprawiała pojawiający 
się w okresie abstynencyjnym obniżony nastrój. Kobiety z występującą poprzednio 
depresją miały lepsze wyniki w utrzymywaniu abstynencji niż kobiety, które nie prze­
były depresji. Nie jest jasne, dlaczego >0awisko to nie dotyczyło mężczyzn. 

Illhibitory wychwytu zwrotllego serotollillY (SSRI) 

Większe nadzieje wiąże się z lekami nowszej generacji. Leki z grupy inhibitorów 
wychwytu zwrotnego serotoniny wydają się potencjalnie użytecznymi, gdyż: działa­
jąprzeciwdepresyjnie, obserwowano ich działanie "przeciwkompulsywne", przypusz­
cza się, że mają działanie zmniejszające spożycie różnych substancji (węglowoda­
nów, alkoholu i, prawdopodobnie, palenia tytoniu). Jednak badania z użyciem SSRI 
są nieliczne, a te, które opublikowano wykazały przeciwstawne wyniki odnośnie do 
wpływu na powstrzymywanie się od palenia (11, 62). 

Bupropioll 

Ostatnio coraz częściej donosi się, że najsilniejsze działanie zmniejszające pale­
nie, a zapobiegające pojawianiu się objawów depresyjnych w okresie abstynencji, 
ma stosunkowo rzadko używany lek przeciwdepresyjny - bupropion (20, 29, 31,36, 
41,42,54), (lek nie jest zarejestrowany w Polsce). Jest on inhibitorem wychwytu 
noradrenaliny i dopaminy, a jego działanie przeciwnikotynowe wiązane bywa za­
równo z zapobieganiem wystąpieniu objawów depresyjnych w okresie abstynencji, 
jak i z euforyzującym działaniem dopaminergicznym. 

Feny i BurcheUe (20) w 1994 r. po raz pierwszy donieśli o użyteczności bupropionu w 
leczeniu osób uzależnionych od nikotyny, które nie miały wcześniej depresji. 

Natomiast pierwsze wieloośrodkowe, poprawne metodologicznie badania nad za­
stosowaniem bupropionu w zapobieganiu palenia opublikowali Hurt i wsp. w 1997 r. 
(42). Stały się one podstawą do zarejestrowania bupropionu przez Food and Drug 
Administration jako leku do terapii osób uzależnionych od wyrobów tytoniowych. 
W badaniach tych zaczęto stosować bupropion na tydzień przed przerwaniem pale­
nia, ponieważ działanie przeciwdepresyjne leku nie jest natychmiastowe. Po 7 tygo­
dniach leczenia bupropionem w różnych dawkach Inb placebo oceniano abstynencje 
od palenia w ciągn roku. Po zakończeniu leczenia abstynencję utrzymywało: 19% 
przyjmnjących placebo, 28,8% leczonych 100 mg bupropionu, 38,6% otrzymują­
cych dawkę 150 mg bupropionu i 44,2% przyjmujących 300 mg lekn. Po roku odset­
ki utrzymujących abstynencję wynosiły odpowiednio: 12,4%, 19,6%,22,9% i 23, I %. 
Nie stwierdzono zależności między wynikami leczenia, a występowaniem objawów 
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depresyjnych. Lek by! dobrze tolerowany przez pacjentów, a poza tym nie obserwo­
wano, częstego u osób przerywających palenie, zwiększenia masy ciała (bupropion 
wydaje się mieć pewne działanie anorektyczne). 

Hayford i wsp. (36) w podobnych metodologicznie badaniach przez 6 tygodni 
stosowali bupropion w różnych dawkach i placebo u osób, u których w wywiadzie 
stwierdzano przebycie dużej depresji lub alkoholizmu. Stwierdzono, że zmniejsze­
nie palenia było proporcjonalne do dawki bupropionu, natomiast wyniki leczenia 
były niezależne od przebytej depresji lub alkoholizmu. Poza tym stwierdzono, że 
pojawienie się objawów depresyjnych wiązało się z nawrotem palenia. 

Bupropion wydaje się bardzo interesującym lekiem w terapii uzależnionych od 
nikotyny zarówno pod względem skuteczności jak i bezpieczeństwa Gednak ostroż­
nie należy stosować go u osób z przebytymi drgawkami, gdyż obniża próg drgawko­
wy oraz u osób zjadłowstrętem). Przedjego powszechnym stosowaniem należy jed­
nak potwierdzić wyniki w innych badaniach. 

Leki przeciwłękowe 

Istotną częścią nikotynowego zespołu abstynencyjnego są objawy lękowe. Stąd poja­
wiły się koncepcje, że leki przeciwlękowe mogą łagodzić zespół abstynencyjny, a co za 
tym idzie, zmniejszyć odsetek osób "samoleczących się" za pomocą sięgania po tytoń. 

BlIspiroll 

Ponieważ najczęściej stosowane leki przeciwl<,kowe - benzodiazepiny nie wydają 
się mieć właściwości zmniejszających palenie, a poza tym stosowane dłużej mogą 
powodować uzależnienie, przypuszczano, że buspiron,jako lek przeciwlękowy o in­
nym mechanizmie działania niż poprzez kompleks receptorowy GABA-benzodiaze­
pinowy, może być przydatny w leczeniu nikotynizmu. W trzech próbach stosowano 
buspiron w dawce 15-60 mg/dobę i wykazano, Że zmniejsza on nasilenie nikotyno­
wego zespołu abstynencyjnego (58) i częściej sprzyja powstrzymywaniu się od pale­
nia niż placebo (23, 72). Niestety, oceniano tylko krótkoterminowy efekt buspironu. 

O/Ulllllsetroll 

Układ serotoninergiczny wydaje się odgrywać istotną rolę w patogenezie uzależ­
nień, a farmakologiczne interwencje w tym układzie wpływają na spożycie różnych 
substancji uzależniających. 

Mimo przesłanek teoretycznych (30), imly lek o pewnych właściwościach przeciwl,,­
kowych: antagonista receptora 5HT J - ondansetron nie okazał si" przydatny w leczeniu 
nikotynowych zespołów abstynencyjnych i zaprzestaniu palenia (15, 71, 74). 

Leczenie substytucyjne 

Leczenie substytucyjne jest zazwyczaj wyrazem przyznania si" do bezsilności 
oddziaływaIl terapeutycznych, które mają na celu ingerowanie i "naprawianie" pato-
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mechanizmów prowadzących do kontynuowania uzależnicnia. Terapia substytncyj­
na budzi zazwyczaj duże kontrowersje np. w odniesieniu do osób uzależnionych od 
opioidów, a jeszcze większe w odniesieniu do osób uzależnionych od alkoholu. W 
przypadku uzależnienia od nikotyny takich obiekcji raczej nie ma i leczenie substy­
tucyjne jest najpowszechniej stosowaną farmakoterapią. Wynika to m.in. ze specyficz­
nej strategii leczenia substytncyjnego osób uzależnionych od wyrobów tytoniowych: 

- jest ono najczęściej ograniczone w czasie, 
- za cenę zaspokajania głodu nikotyny, osobę uzależnioną izoluje się od bardziej 

szkodliwych substancji zawartych w dymie papierosowym, 
-leczenie rozkłada się na sekwencje: najpierw zapobiega się pojawieniu się zc­

społu abstynecyjnego, potem wpływa się na komponent behawioralny (przerwanie 
mechanizmu pozytywnego wzmacniania, przerwanie łańcucha skojarzeń i zachowań 
manipulacyjnych), a na końcu stopniowo zmniejsza się dawkę nikotyny. 

Lobelina 

Zgodnie z ogólną zasadą leczenia substytucyjnego, dąży się do zastąpienia uzależ­
niającej substaucji psychoaktywncj lekiem o podobnym działaniu receptorowym, ale 
o dłuższym okresie półtrwania. Lobelina była dość powszechnie stosowana w latach 
30. do 40., ale późniejsze metaanalizy nie potwierdziły jej skuteczności (16). 

Nikotyna 

Substytucyjne leczenie nikotynąjest zróźnicowane pod względem drogi podawa­
nia, szybkości osiągania szczytn stężenia w surowicy, poziomu nikotyny w surowicy, 
długości utrzymywania si" we krwi, a co za tym idzie, także pod względem wskazań 
oraz objawów niepożądanych. 

Nikotynowe gumy tło żucia 

Nikotynowe gumy do żucia zawicrają najczęściej 2 lub 4 mg nikotyny. Nikotyna 
szybko wchłania się ze śluzówki jamy ustnej, głównie policzków, i osiąga maksy­
malnc stężenie we krwi po ok. pół godzinie, ale jest to dość zmienne w zależności od 
intensywności oraz "techniki" żucia (w przypadku palenia papierosów maksymalne 
stężenie nikotyny - ok. 12 ng/ml- obserwuje się już po 5 minutach). Gumy nikoty­
nowe, szczególnie 4-miligramowe, zapewniają średnio wysoki poziom nikotyn y we 
krwi (ok. 7 ng!m!). Kilka metaanaliz wyników kilkudziesięciu badań wykazało, że 
używanie gum nikotynowych ok. dwukrotnie zwiększa odsetki utrzymujących absty­
nencję od tytoniu w porównaniu z używającymi gumę bez nikotyny (6, 40,64). Do­
tyczy to zarówno wyników krótkoterminowych (do 6 tyg.), jak i długoterminowych 
(6-12 miesięcy). Z metaanalizy Balfoura i Fagerstroma (6) pięciu badań z roczną 
katamnezą wynika, że osoby ze znacznie nasilonym uzależnieniem, które używają 
gumy zawierające 4 mg nikotyny, utrzymują abstynencję średnio 2,1 raza dłużej niż 
osoby używające gum z dwukrotnie mniejszą zawartością nikotyny (42% vs 22%). 
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Gumy 4-miligramowe rzadziej stosowane są u osób z mniej zaawansowanym uzależ­
nieniem, ale i w tej grupie wykazano, że są skuteczniejsze niż gumy 2-miligramowe 
(60). Zauważono również, że lepsze wyniki osiąga się, gdy próby przeprowadzane są 
w warunkach szpitalnych (6). Także im uzależnienie bardziej nasilone, tym różnice 
wyników leczcnia miedzy osobami żującymi gumy nikotynowe a używającymi gumy 
Z placebo są większe (6). Wyniki leczenia wydaje się też poprawiać "oswojenie" z 
gumami i rozpoczęcie używania gum na tydzień przed terminem przerwania palenia 
(38). Także nżywanie gum wg sztywnych ustaleń, np. l guma/godz., sprzyja uzyska­
niu lepszego rezultatu niż żucie ad libitulIl. Nic jest jednoznacznie ustalone, jak dłu­
go należy używać gum nikotynowych, choć rekomenduje sięjako standard używanie 
gumy przez 3 miesiące (4). Po roku, mniej niż 1/3 osób, którym udało się zelwać z 
paleniem, jednak nadal używa gum nikotynowych. 

Za wskazanie do przewlekłego leczenia gumami nikotynowymi uważa się przy­
padki OSób ze wczesnymi szkodami zdrowotnymi spowodowanymi paleniem, które 
mają trudności z przerwanicm lub utrzymaniem się bez palenia (8). Wykazano, że 
długotrwałe używanie gum nikotynowych zmniejsza ryzyko zawału mięśnia serco­
wego (52). 

Objawy niepożądane w czasie używania gum nikotynowych dotyczą najczęściej 
odczynów miejscowych na śluzówce jamy ustnej, rzadziej występują nudności, wy­
mioty, zgaga i objawy dyspcptyczne a także przerost żwaczy. Objawy są zazwyczaj 
słabo nasilone i ustępują albo samoistnie albo po poinstruowaniu o technice żucia. 
Wielkość dawki nikotyny zawartej w gumie tylko nieznacznie wpływa na częstość 
występowania objawów niepożądanych. 

Plasfly /likoty/lowe 

Obecnie na rynku znajduje się szereg plastrów do transdermalnego uwalniania 
nikotyny. Różnią się one zawartością i czasem uwalniania nikotyny, a co za tym 
idzie, służą do stosowania w dzień lub przez całą dobę. Plastry do stosowania w 
dzień zawierają 15 mg nikotyny, a do stosowania całodobowego - 21-22 mg, przy 
czym wszystkie uwalniają po ok. 0,9 ng nikotyny na godzinę. Po przylepieniu plastra 
poziom nikotyny wc krwi wzrasta bardzo powoli, osiągając maksymalne stężenie po 
ok. 4-9 godz. na wysokim (13-23 ng/ml) i stabilnym przez wiele godzin poziomie. 

Balfour i Fogcrstrom (6) dokonali metaanalizy 5 badań, w których używano plastrów 
dziennych i 16 badali z plastrami całodobowymi. Stwicrdzono, że krótkotenninowa sku­
teczność leczenia plastrami nikotynowymi została przekonywająco udowodniona (67), 
natomiast długolIwałc wyniki leczenia były niejednoznaczne. Wyniki leczenie plastrami 
stosowanymi tylko w dziell wydawało się lepsze niż stosowanie plastrów o działaniu 
całodobowym (19), nad ranem stężcnia nikotyny w obu przypadkach były niskie, a więc 
niccelowe jest przyjmowanie 40% większej dawki. Prawdopodobnie dla niektólyeh osób 
konieczne jest stworzenie "silniejszych" plastrów, ponieważ część bardziej uzależnio­
nych używa nawet do 4 plastrów na dobę, a poza tym wykazano większą skuteczność 
większych dawek nikotyny w plastrach (46, 48). Przy stosowaniu wszystkich plastrów 
poziom nikotyny zmniejsza się w godzinach wieczomych i u części osób zachodzi ko-
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nieczność suplementacji nikotyny np. poprzez stosowanie nikotynowych gum do żucia 
lub innych fonn substytucji. Wyniki leczenia plastrami nikotynowymi są lepsze przy 
połączeniu tego typu terapii z psychoterapią poznawczo-behawiora1ną (57). 

Ze względu na lepsze wyniki krótkotrwałe, plastry nikotynowe są rekomendowane do 
używania w tych przypadkach, gdzie wskazane jest szybka, ale niekoniecznie długotrwa­
ła abstynencja, ajednocześnie nie występują choroby zaostrzane nikotyną (np. zarosto­
we zapalenie t"tnic). Należy też oszacować bilans zmniejszenia ryzyka związanego z 
dymem tytoniowym i zwiększonego ryzyka całodobowego działania nikotyny. 

W przypadku plastrów nikotynowych najcz"stszymi objawami niepożądanymi są 
miejscowe reakcje skórne, rzadziej zaburzenia snu, które cz"ściej występowały u 
osób z plastrami uwalniającymi nikotynę przez całą dobę. 

Spraye, illhalatory i aerozole Ilikotyllowe 

Inną formą zapobiegania nikotynowemu zespołowi abstynencyj nemu jest substy­
tucja polegająca na podawaniu nikotyny przez śluzówkę nosa. W tym celu stosowa­
ne są inhalatory (61), spraye i aerozole zawierające nikotynę. 

W jednej aplikacji sprayu zawarte jest ok. 0,5 mg nikotyny, a ponieważ spray 
podaje się do obu otworów nosowych, jednorazowa dawka wynosi ok. 1 mg nikoty­
ny. Po zaaplikowaniu sobie nikotyny w sprayu jej poziom we krwi rośnie najszybciej 
ze wszystkich form substytucji i osiąga maksimum po 5-10 min., ale stężenie to jest 
stosunkowo małe, bo wynosi ok. 3-5 ng/ml. Ponieważ jednak spraye stosuje się 1-3 
razy na godzin", nikotyna kumuluje się i osiąga st"żenie 6-18 ng/ml. 

W 3 pracach stwierdzono, że odsetki osób utrzymujących abstynencję przez rok w 
grupie leczonych sprayami nikotynowymi są średnio 2,3 razy wi"ksze niż u osób z 
grup kontrolnych stosujących spraye bez nikotyny (6). 

W początkowej fazie leczenia objawy podrażnienia śluzówki nosogardzieli i spo­
jówek są bardzo częste, bo wyst"pują u ok. 80% osób, ale za to bardzo rzadko są 
przyczyną zaniechania leczenia. Znacznie rzadziej (10-15%) pacjenci skarżą się na 
nudności, bóle głowy, kołatania serca i wzmożone pocenie się. 

bille formy podawallia Ilikotyny 

Inną fonną podawania nikotyny są mouthpieces, specjalnie spreparowane cylindry, 
przypominające kształtem papierosy. Zawierają one porowaty trzpień nasycony 10 mg 
nikotyny i roztworem mentolu. Wdycha się parującą w temperaturze pokojowej nikoty­
nę oraz mentol. Podkreśla si", że wyższość tej fonny polega na tym, ze obok substytucji 
nikotyny, pozwala ona także na "substytucję behawiora1ną" (możliwość wykonywania 
manipulacji podobnych jak z papierosem i ,,zaciągania się" oparami a nie dymem). 
Ilość wchłanianej nikotyny jest ok. I O razy mniejsza niż w przypadku wdychania dymu 
tytoniowego i odbywa si" głównie przez śluzówkę jamy ustnej. Maksymalne poziomy 
nikotyny we krwi wynoszą ok. 8 ng/ml i są osiągane po ok. 30 minutach wdychania. 

Podobnie jak w przypadku innych fonn leczenia substytucyjnego w 4 badaniach 
kontrolowanych po roku stwierdzono średnie 2, l-krotne zwi"kszenie procentów osób 
utrzymujących abstynencję (średnio 17% vs 8%). 
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Najczęstszym objawem niepożądanymjest kaszel (u 50% osób) podrażnienie ślu­
zówkijamy ustnej (40%). Jednak zarówno te, jak i inne rzadziej występujące objawy 
(nudności, bóle głowy, kołatanie serca) rzadko są przyczyną przerywania leczenia. 

Kombinowane leczenie substytucyjne 

Ostatnio próbuje się leczenia łączącego pozytywne cechy różnych rodzajów terapii 
substytucyjnej. W dwóch badaniach (47,56) wykazano, że terapia kombinowana może 
zwiększać efektywność leczenia o ok. 50% w porównaniu zjednym rodzajem substytucji. 

Klonidyna 

Klonidyna, którajest agonistą receptora a,-adrenergicznego, znalazła zastosowa­
nie w leczeniu zespołów abstynencyjnych: opioidowego i alkoholowego, przez redu­
kowanie nadaktywności adrenergicznej . Choć w patogenezie nikotynowego zespołu 
abstynencyjnego układ adrenergiczny nie odgrywa znacznej roli, w połowie lat 80. 
Glassman i wsp. (27) stwierdzili, że klonidyna zmniejsza głód nikotyny i nasilenie 
nikotynowego zespołu abstynencyjnego. U osób uzależnionych od nikotyny stosuje 
sięjązazwyczaj w postaci plastrów, uwalniającychjąprzezskórnie. Metaanaliza ba­
dań z użyciem klOllidyny (12) wykazała, że po roku odsetek niepalących wśród przyj­
mujących klonidynę był 1,7 raza większy uiż u przyjmujących placebo, a jeśli dodat­
kowo stosowano psychoterapię - nawet 4,2 raza większy. Dotyczyło to jednak głów­
nie wyników krótkotenninowych, a poza tym nowsze badania podważają te ustalenia 
(28,55). Nie wiadomo, dlaczego klonidynajest bardziej skuteczna u kobiet (12). 

Inne rodzaje farmakoterapii 

Próby stosowania leków stymulujących uzasadniano nieco podobnym działaniem 
nikotyny i stymulantów na wydolność umysłową oraz podobieństwem niektórych 
objawów nikotynowego zespołu abstynencyjnego do objawów spotykanych w ze­
spole upośledzenia uwagi. Wyniki leczenia amfetaminą i metylfenidatem były nie­
jednoznaczne (wykazano wpływ zmniejszający nasilenie zespołu abstynencyjnego), 
ale ten typ leczenia zarzucono ze wzgl"du na zbyt duże ryzyko uzależnienia od leków 
stymulujących. 

Podobnie nieudane były próby ze stosowaniem dwuwęglanu sodu, który przez 
alkalizację miał powodować spowolnienie usuwania nikotyny, a co za tym idzie ła­
godzić zespół abstynencyjny. 

Wychodząc z założenia, że u niektórych osób głód węglowodanów może być nie­
odróżniany od głodu nikotyny, a także obserwując, że osoby, które przerwały palenie 
spożywają więcej węglowodanów, West i wsp. (70) zaproponowali leczenie nikoty­
nizmu stosowaniem diety bogatej w węglowodany. Wykazali oni, że podawanie dek­
strozy zmniejsza głód nikotyny mierzony m.in. zużyciem gum nikotynowych. Badań 
tych jednak nie kontynuuje się, ponieważ zwiększony apetyt i przyrost masy ciała są 
poważnymi problemami osób zaprzestających palenia. 
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Zaprzestano także kontynuowania prób z lekami o działaniu anorektycznym (fen­
fluraminą i fenylpropanolaminą), które nawet zwiększały odsetki palących. 

Zaprzestanie palenia w niektórych zaburzeniach psychicznych 

Odsetki palących wśród osób z zaburzeniami psychicznymi są większe niż w po­
pulacji ogólnej. 

W szczególności dotyczy to osób uzależnionych od alkoholu, wśród których odsetek 
palaczy jest szacowany na 75-90%. Do niedawna uważano, że w czasie kuracji odwyko­
wej nie powinno się odzwyczajać pacjentów od palenia, gdyż dolegliwości związane z 
odwykaniem od dwóch substancji mogą niejako kumulować się. W związku z wprowa­
dzeniem w USA zakazu palenia w placówkach medycznych obawiano się, że mogą po­
gorszyć się wyniki leczenia alkoholizmu, a część pacjentów zrezygnuje z leczenia z oba­
wy przed koniecznością zaprzestania palenia. Tymczasem nowa sytuacja prawna spra­
wiła, że osoby uzależnione często planują w czasie jednego leczenia odwykowego, wy­
leczyć oba uzależnienia i udaje im się to nadspodziewanie często (l, 3). 

Innym poważnym problemem są próby rzucania palenia przez osoby z chorobami 
afektywnymi. Osoby z aktualnie występującymi lub przebytymi zespołami depresyj­
nymi częściej palą niż osoby z populacji generalnej, częściej też podejmują decyzje 
o zaprzestaniu palenia. Gwałtowne odstawienie palenia papierosów może sprzyjać 
nawrotowi depresji lub zwiększeniu jej nasilenia. Dlatego u osób chorujących na 
depresję decyzję o zaprzestaniu palenia należy wnikliwie rozważyć, a u osób z prze­
bytymi zespołami depresyjnymi należy włączyć leczenie przeciwdepresyjne co naj­
mniej na tydzień przed zaprzestaniem palenia. 

Przerwanie palenia przez osoby chorujące na schizofrenię prowadzi zazwyczaj do 
nasilenia objawów choroby a stosowanie neuroleptyków zazwyczaj dodatkowo zwięk­
sza głód nikotyny (53) i dlatego rzucanie palenia na ogół nie jest rekomendowane, 
szczególnie w okresie zaostrzenia. 

PODSUMOWANIE 

W ostatnich latach stosowano wiele środków pomocnych w zaprzestaniu palenia. 
Największe doświadczenia zdobyto w stosowaniu substytucyjnego leczenia nikoty­
ną, głównie wprowadzaną do organizmu przy pomocy gum do żucia i plastrów. Więk­
szość metaanaliz wykazuje podwojenie odsetka osób utrzymujących abstynencję 
dzięki substytucji nikotynowej w porównaniu z otrzymującymi placebo. Wprowa­
dzane są inne formy substytucji nikotynowej, w odniesieniu do których, jak się wy­
daje, można oczekiwać podobnych wyników, ale nie jest to jeszcze wystarczająco 
udokumentowane. Niestety, nie wykonano również badań porównawczych między 
poszczególnymi rodzajami leczenia substytucyjnego, jak i między leczeniem substy­
tucyjnym a innymi rodzajami farmakoterapii uzależnienia od nikotyny. Do najbar­
dziej obiecujących leków przydatnych w powstrzymywaniu się od palenia należą 
nowsze leki przeciwdepresyjne, które prawdopodobnie działają poprzez zapobiega-
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nie objawom depresyjnym pojawiającym si« po zaprzestaniu palenia. Wyniki nie­
licznych bada"l z zastosowaniem bupropionu czynią go przedmiotem znacznego za­
interesowania badawczego. Mało przebadane są inne leki, które z teoretycznego punktu 
widzenia mogą okazać się pomocne dla osób uzależnionych: inhibitory wychwytu 
zwrotnego serotoniny i leki blokujące receptory opioidowe. 

Choć metody behawioralne są najpowszechniej stosowane w celu zaprzestania pale­
nia, nie są one powszechnie dost«pne, nie wszyscy chcą lub są w stanie z nich korzystać, 
podkreśla się, że są one droższe niż fan113koterapia. Także u osób ze współwystępującymi 
z nzależnieniem od nikotyny zaburzeniami psychicznymi niestosowanie farmakoterapii 
może być przyczyną niepowodzenia leczenia lub nawet pogorszenia stanu psychicznego. 
Na obecnym etapie wiedzy o leczeniu uzależnienia od nikotyny fatmakoterapiajawi się 
nie jako alternatywa psychoterapii, ale jako jej uznpełnienie. Wyniki terapii komplekso­
wej: psychoterapia + fannakoterapia są lepsze niż każdej z tych metod Z osobna. 

STRESZCZENIE 

W pracy dokonano przeglądu ważniejszych metod fannakologieznego leczenia 
uzależnienia od nikotyny. Skoncentrowano się głównie na najczęściej stosowanych 
metodach tj. różnych formach substytucyjnego podawania nikotyny a także przedsta­
wiono wyniki prób z najbardziej interesującym ostatnio lekiem - bupropionem. Przed­
stawiono też niektóre aspekty leczenia farmakologicznego uzależnienia od nikotyny 
u osób z alkoholizmem, chorobami afektywnymi i schizofrenią. 

Slowa kluczowe: farmakoterapia, uzależnienie od nikotyny, terapia substytu­
cyjna nikotyną, bupropion 

Bogusław Rabrat 
Pharmacotherapy of nicotine dependence 

SUMMARY 

Thc papcr presents a revicw ofthe most significant methods of phannaeological treat­
ment of nicotine dependency. The most frequently methods, i.e., various fOllns of the 
replacement therapy with nicotinc constitute the main focus of the analysis, also the 
results oftests with bupropion - rccently most interesting drug, arc presented. Additio­
nally, some aspects of phannacological treatment of nicotine dependency regarding alco­
holies, individuals with affective diseases and schizophrenia are dis~ussed. 

Kcy words: pharmacothcrapy, nicotine dependence, nicotine replacement thera­
py, bupropion 
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