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LEKI STOSOWANE W LECZENIU
UZALEZNIENIA OD ALKOHOLU
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DRUGS USED IN THERAPY OF ALCOHOGLISM

ABSTRACT - Of'the many drugs, which are considered to have a potential to decrease alcohol
intake, only acamprosate and naltrexone are regarded as proven clinically. The efficacy of disul-
firam is still being questioned. [n recent years many studies were devoted to the cffects of SSRIs
on alcohol consutption but the interpretation of their results is difficult. These drugs seem to be
effective mainly in alcoholics with depression but miost often they decrease the drinking para-
meters by less than 20 percent, which is not clinically satisfactory. The results of studies on
other drugs, such as ondansetron, tiapride, tianeptine and GHB are encouraging but sparse, and
require further confirmation.
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WSTEP

Ostatnie pietnascie lat przynioslo znaczacy postep w farmakoterapii uzaleznienia
od alkoholu. Z ponad stu substancji zmieniajacych spozycie alkoholu u zwierzat do-
swiadczalnych, kilkanascie doczekalo si¢ préb klinicznych, a akamprozat i leki blo-
kujace receptor opiodowy {naltrekson i nalmefen) uznane zostaly za leki, ktoérych
skuteczno$é w wydhizaniu abstynencji lub zmniejszaniu ilosci wypijanego alkoholu
uwaza si¢ za udowodniong (23).

O tych lekach w ostatnim czasie ukazalo sie kilka publikacji w jezyku polskim (29,
30, 31,32, 70, 73, 74, 75), dlatego tez w niniejszym opracowaniu nie beda one szerzej
opisywane. Podobnie nie bedzie szerszej opisany disulfiram. W ostatnich latach nie
pojawily sig znaczace publikacje w tym zakresie zwiekszajace naszg wiedze w sposéb
znaczacy (27).

Akamprozat

Akamprozat wplywa normalizujgeo na aktywnodé zaburzonych u oséb uzaleznio-
nych od alkoholu uktadow: glutaminianergicznego i GABA-ergicznego, a poprzez nie
posrednio na inne uktady neuroprzekaznikowe. W wieloo§rodkowych badaniach prze-
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prowadzonych na ponad 3300 osobach uzaleznionych wykazano, ze akamprozat
w pordwnaniu Z placebo podwaja liczbg oséb utrzymujacych abstynencje, znaczaco
zmniejsza czgstosé picia i ilos¢ wypijanego alkoholu, zmniejsza gtod alkoholu, a poza
tym wydluza czas do wypicia pierwszej porcji alkoholu. Lek byt skuteczny niezaleznie
od rodzaju stosowanej rownolegle psychoterapii. Zaletami leku sg m.in. jego dobre
tolerowanie przez pacjentéw, niewchodzenie w powazniejsze interakcje z alkoholem
i innymi lekami psychotropowymi, mozliwos¢ stosowania u 0séb z czestym u alkoho-
likéw uszkodzeniem watroby.

Leki blokujace receptory opioidowe

Przestanka do prdb stosowania naltreksonu w feczeniu alkoholizmu byly oczeki-
wania zwigzane z przerywaniem mechanizmu pozytywnych wzmocnien (zapobieganie
wystapieniu pealkoholowej euforii). Potwierdzity to proby kliniczne, ale poza tym
stwierdzono, Zze znaczna czg$é osob leczonych deklaruje zmniejszenie nasilenia glodu
alkoholu, przy czym mechanizm tego zjawiska nie jest dokladnie poznany. Osoby
leczone naltreksonem deklarnja mniejszy gléd atkoholu, stwierdza sie u nich zmniej-
szenie ryzyka cigzkich nawrotow oraz zmniejszenie czgstodei picia. Ze wzgledu na
specyfike dzialania naltreksonu (wg niektérych wskazane jest, aby pacjent zapoznat
sig z brakiem euforyzujacego dzialania alkoholu), dopuszcza sie spozywanie alkoholu
i za abstynencje przyjmuje sig wypijanie nawet do 5 standardowych jego porcji przez
mmniej niz 5 dni w tygodniu. Wykazano réwniez, Ze osoby siggajace po alkohel, by
L~sprobowaé, czy naltrekson dziala”, osiggaja lepsze wyniki terapii niz te, ktdre nie
weksperymentujg”. Intrygujaca obserwacjy jest stwierdzenie, ze naltrekson zwigksza
skutecznodé tylko niektérych form psychoterapii (1, 45, 57).

O ile zaleca sig stosowanie akamprozatu przez ok. rok, to w dotychczasowych ba-
daniach naltrekson stosowany byl najezgdéeie} preez 3 miesigce. Zauwazono, ze po Lym
okresie skuteczno$é naltreksonu stopniowo zmniejsza si¢. Niewykluczone, ze
w zwigzku z tym u czeéei 0s0b naltrekson powinien by¢ stosowany diuzej.

Dotychezas ustalono, ze lepsze wyniki osiagaja osoby, ktére: mimo zalecert ,,eks-
perymentujg” z piciem alkoholu w czasie kuracji, osoby posiadajace krewnych alko-
holikéw, odczuwajace wigkszy giéd alkoholu i zgtaszajace wigeej dolegliwosci so-
matycznych, z malg tolerancja alkoholu, pijace mniejsze ilosci alkoholu oraz siegajace
po alkohol w celu zapobiezenia depresji fub lekowi bad? pod naciskiem spolecznym
oraz z mniejszq aleksytymia, lepiej wspdlpracujacy z terapeutami, majacy mniejsze
stezenia 6B-naltreksonu w moczu (70).

Przy braku danych poréwnujacych efektywnosé naltreksonu z innymi lekami,
pewne Swiatfo na to zagadnienie rzucajg badania Zidtkowskiego (73). ktoéry wykazal
2e zardwno krdtko- (4 miesiace) jak i diugoterminowa (rok) skutecznosé¢ naltreksonu
jest zblizona do skutecznodci lekéw o znikomym wplywie ,przeciwalkoholowym”
{weglan litu, karbamazepina) oraz placebo.

Ostatnio naltrekson zaczal by¢ wykorzystywany do wsparcia 0séb pijacych szko-
dliwie, gdzie idzie gléwnie o zmniejszenie intensywnosci picia, a mniej o utrzymywa-
nie lub wydtuzanie catkowitej abstynencji (7, 40).
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Naltrekson jest lekiem na ogot dobrze tolerowanym. Powaznym ograniczeniem jest
zakaz jego stosowania u 0sob ze znacznym uszkodzeniem watroby i koniecznoéé mo-
nitorowania funkcji watroby w stanach mniej nasilonego jej uszkodzenia.

Za lek o nawet lepszych wlasciwosciach niz naltrekson uwaza sig nalmefen (46),
jednak badania nad tym lekiem pochodza tylko z jednego osrodka.

Disulfiram

Skutecznos¢ disulfiramu jest jednym z najbardziej kontrowersyjnych zagadnien
w leczeniu osob uzaleznionych od alkoholu (23, 27). W ostatnich czasach zagadnienie 1o
nie bylo przedmiotem znaczacych badan i wspdtczesne stanowisko w tej kwestli opie-
ra si¢ glownie na analizach i metaanalizach starszych, czesto niepoprawnych metodo-
logicznie, prac. Jednomyslnosé panuje w odniesieniu do skutecznosei (a wiadciwie:
nieskutecznosci) implantowanych form disulfiramu, ktére w zdecydowanej wigkszosci
przypadkéw nie zapewniajg poziomu leku we krwi wystarczajacego do hamowania
aktywnosci dehydrogenazy aldehydowej. Inaczej ma sie sprawa z forma doustna disul-
firamu, ktory powoduje zakladany efekt farmakologiczny, jednak nie jest jednoznacz-
nie rozstrzygnigte, na ile obserwowany wplyw jest wynikiem dziatania leku, a na ile
sugestii. Lek ten nie budzi juz wigkszego zainteresowania, nie tylko ze wzgledu na
wprowadzenie nowszych lekéw o udowodnione] skutecznosei i bezpieczenstwie. Bu-
dzi natomiast zastrzezenia etyczne (wymuszanie abstynencji zagrozeniem ciezkich
powikian w przypadku spozycia alkoholu), powoduje wiele powaznych objawdw niepo-
zadanych, podejrzewany jest o napedzanie niektdrych mechanizmdow uzaleznienia
(powstawanie morfinopodobnych preduktéw kondensacji aldehydu octowego z meta-
bolitami neuroprzekaZnikdw, dzialanie depresjogenne i przyczynianie si¢ do picia
z powodu obnizonego nastroju).

Niemniej lek ten nadal znajduje sig w lekospisach i moze by¢ stosowany u czesci
0s6b, u ktérych zagroZenie zatruciem aldehydem octowym moze odgrywac rolg mo-
tywujaca (np. osoby, kidre wezesniej zareagowaly na disulfiram dlugotrwalg absty-
nencjg). Ostatnio probuje si¢ ,,potencjalizowac” efekty dziafania innych lekow (akam-
prozat, fluoksetyna) dodawaniem disulfiramu (5, 9).

Leki wplywajace na uklad serotoninergiczny

Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serofoniny

Teszeze kilka lat temu z selektywnymi inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoni-
ny (SSRI), jako lekami ,,przeciwalkoholowymi™ wigzano znaczne nadzieje. Wynikato
to z szeregu przeslanek m.in.:

— zmniejszona aktywnos$¢ ukladu serotoninergicznego u czgsci 0s6éb uzaleznionych
od alkoholu;

= zmniejszanie spozycia alkoholu przez zwierzeta doswiadezaine;

— pierwsze pozytywne wyniki (zmniejszanie spozycia alkoholu} u ludzi;

— dzialanie przeciwdepresyjne i przeciwlekowe (czesé oséb urzaleznionych zglasza
sieganie po alkohol w celu ,,samoleczenia” depresji lub lgku);
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— dziatanie zmniejszajace taknienie (anorektyczne);
— dzialanie przeciwkompulsywne (niektére objawy uzaleznienia majg charakter

natrectw) (34);

— dzialanie prokognitywne (mozliwosc bardziej efektywnego korzystania z psycho-
terapii);

— zmniejszenie enforyzujacego dzialania alkoholu;

- brak powazniejszych skutkéw w przypadku przedawkowania lub spozyeia lacznie

z alkoholem;

— brak powazniejszych objawdw niepozadanych,

Efektywnos¢ SSRI w przedluzaniu abstynencji i zmniejszaniu ilosci wypijanego
alkoholu bylo przedmiotem kilkudziesieciu publikacji i doniesien zjazdowych. Prze-
glad tych badan prowadzi do kitku konkluzji,

1. Stosowano prawie wszystkie leki z grupy SSRI zimelidyne, flucksetyng,
fluwoksaming, wikaline, citalopram, sertraline, paroksetyne. Najwiecej prac dotyczy
fluoksetyny, citalopramu i fluwoksaminy, a ostatnio obserwuje sie wzrost zaintereso-
wania sertraling (17, 60, 61).

2. Wczesniejsze badania, wykonywane w drugiej polowie lat 80. i pierwszej
potowie lat 90., byly bardziej zachecajace niz badania péZniejsze. Wigckszos¢ badan
z tego okresu byla niepoprawna metodologicznie: mate grupy badane (12, 13, 26, 55),
brak grup kontrelnych (13, 55), krotkotrwate (1-4 tygodnie) podawanie lekdw (26),
kilku- lub kilkunastoprocentowe zmmiejszenie ilosci wypijanego alkoholu interpreto-
wano jako Istotny wplyw na picie (26). W miarg jak przeprowadzano kolejne badania
wyniki byly gorsze (33).

3. Wplyw SSRI na parametry picia alkoholu, o ile w ogdle wystepuje, zazwy-
czaj miesci sig w granicach kilku- do kilkunastu procent (26) i jest zazwyczaj krotko-
trwaly i przemijajacy (26, 51, 52, 53, 55).

4, Qstatnio dos¢ powszechnie uwaza sig, ze wplyw SSRI na wydluzanie absty-
nencji i zmniejszanie ilodci wypijanego alkoholu w grupach obejmujacych wszystkich
alkoholikow jest zblizony do placebo (36, 38). Niemniej u czesci uzaleznionych ten
wplyw wydaje wyrazny. Sugeruje sie, ze SSRI mogg by¢ uzyteczne w podgrupie 0sdb
uzaleznionych, ktore maja zabuzenia depresyjne (12, 13, 14, 15, 28, 51, 53, 61). Wy-
niki badan nie potwierdzaja jednak tego w sposob jednoznaczny: obok badan potwier-
dzajacych te tezg, mozna spotkaé tez badania, w ktérych wplyw ,przeciwalkoholowy”
wydaje sig niezalezny od dzialania przeciwdepresyjnego (12, 28, 67).

5. W pojedynczych pracach usituje sie znaleZ¢ czynniki predykcyjne dla wia-
$ciwej reakeji na SSRI. Prawdopodobnie dotyczy to 0sob z typem [ alkoholizmu wg
Cloningera leczonych fluwoksaming (28), z typem A wg Babora leczonych sertraling
(60}, z alkoholizmem rodzinnym leczonych fluoksetyna (25), oséb pijacych wigksze
ilosci alkohotu leczonych citalopramem (6), kobiet leczonych fluwoksaming (28),
mezczyzn leczonych citalopramem (50). Jest prawdopodobne, ale nie jednoznacznie
potwierdzone, ze wigksze korzysci z terapii SSRI mogg odnie$é osoby z aktualng lub
pizebyta depresja (13, 28, 51, 61), u ktérych prawdopodobnie wskazane jest kontynu-
owanie leczenia SSRI nawet po ustapieniu depresji (58).

6. NIEJEISHG jest dawkowanie SSRI u osdb z uzaleznieniem od alkoholu. Czest
badaczy sktania si¢ ku pogladowi, ze wigksze dawki SSRI wiaza si¢ z lepszymi wyni-
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kami. Dotyczy to m.in. citalopramu (6, 55). Z drugiej strony podkresla sie, ze przy-
czyng niepowodzen leczenia za pomocg SSRI moze by¢ zta tolerancja wigkszych
dawek (28, 39) | wystarczajace mogg by¢ dawki mniejsze (28).

Tianeptyna

Mimo przeciwnego do SSRI dzialania pojedynczych dawek tianeptyny, dziata ona
w sposab zblizony do nich. Na poczatku lat 90. stwierdzono, Ze oprdcz dziatania prze-
ciwdepresyjnego tianeptyna zmniejsza spozycie alkoholu u szczurdw (16). W tym
samym czasie opublikowano prace o pozytywnym wplywie dlugotrwatego podawania
tianeptyny osobom uzaleznionym od alkoholu cierpigcym na zaburzenia depresyjne
(42, 44). Przy okazji stwierdzono u nich, ze dtugotrwale podawanie tianeptyny wigze
sie ze zmniejszaniem aktywnosci GGT, co mogfoby swiadczyc, ze wplywa rowniez
pozytywnie na zmniejszenie picia. Favre i wsp. (19, 20) probowali zweryfikowadé tg
obserwacje u alkoholikow bez depresji i stwierdzili, ze w tym przypadku wplyw tia-
neptyny na wydluzenie abstynencji 1 zmniejszenie ilosci wypijanego alkoheolu jest
znikomy. Tak wigc mozna powiedzie¢, ze w odniesieniu do tianeptyny istniejg tylko
posrednie dowody na jej dzialanie ,,przeciwalkoholowe”, a i to tylko u osdb uzalez-
nionych od alkoholu ze wspdlwystepujaca depresja.

Buspiron

Zachecajace proby ze stosowaniem SSRI, szczegdlnie u zwierzat doswiadezalnych,
staly si¢ przyczyna badan z wplywaniem na inne, bardzie] wybidireze mechanizmy
serotoninergiczne. Dotyczy to m.in, buspironu, kidry z farmakologicznego punktu
widzenia jest antagonistg receptora 5-HT,,, a z klinicznego — jednym z nielicznych
lekéw anksjolitycznych niepowodujacych kizyzowego uzaleznienia z alkoholem. Po-
dobnie jak w przypadku lekow przeciwdepresyjnych, praypuszezano, ze buspiron mo-
Ze zmnigjszac spozycie alkoholu przez zmniejszanie lgku prowadzacego do ,,samole-
czenia” alkoholem.

Na poczatku lat 90. opublikowano 4 prace nad zastosowaniem buspironu do lecze-
nia oséb uzaleznionych. W pierwszych z nich wykazano nieznaczny wplyw buspironu
na spozycie alkoholu, ale byly to badania niekontrolowane (10, 56).

Pézniej opublikowano wyniki 3 badan kontrolowanych z placebo. Tylko w jednej z
nich po 6 miesiacach nie stwierdzono réznic we wplywie na liczbe nawrotéw, dlugosc¢
abstynencii i intensywnos¢ picia (43). W pozostalych dwoch stwierdzono wplyw bu-
spironu m.in. na lepsze funkcjonowanie oséb uzaleznionych od alkoholu (68).
Kranzler i wsp. (37) stwierdzili, ze podawanie buspirenu w polaczeniu z treningiem
umiejgtnodel spolecznych powoduje, ze wigee] oséb skonczylo 12-tygodniowy okres
badan (84% vs 53%), pije przez mnigjsza liczbe dni (36 vs 9,6) 1 w mnigjszych ilo-
dciach (0,7 vs 2,1 standardowych porcji alkohelu). Czesé z tych pozytywnych zmian
utrzymywala si¢ po 6 miesiacach od zaprzestania leczenia.

Powyzsze nie upowaznia jednak do rekomendowania buspironu do rutynowego
stosowania: prace sa nieliczne, wiekszoé¢ ma mankamenty metodologiczne, w tych,
w ktorych wyniki uznano za pozytywne, wplyw na parametry picia w liczbach bez-
wzglednych byt jednak niewielki.
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Ondansetron

Ondansetron jest antagonista receptora 5-HT;, a stosowanie go u zwierzat powo-
dowalo zmniejszenie spozycia alkoholu, prawdopodobnie przez wtdrne zmniejszanie
wyrzutu dopaminy w jadrach pollezacych, co powoduje zmniejszenie wlasciwasci
wzmacnigjacych alkoholu. Badania na nienaduzywajacych alkoholu ochotnikach wy-
kazaly, ze po uprzednim przyjeciu ondansetronu alkohol powoduje nie tylko mniejsza
przyjemnos$c i mnigjsze subiektywne zapotrzebowanie na niego (35) oraz nasila przy-
kre objawy poalkoholowe (66). Stalo sig to podstawa préb stosowania ondansetronu
jako ewentualnego srodka do leczenia alkoholizmu.

Sellers 1 wsp. (63, 64) potwierdzili wplyw ondansetronu na zmniejszenie ilogci
wypijanego alkoholu o ok. kilkanascie do 35%, ale gléwnie u pijacych wczesniej
mniej niz 10 drinkéw dziennie. W alkoholizmie bardziej nasilonym efekt byl mniej
wyrazny. To wszystko stato si¢ podstawg to twierdzenia, ze ondansetron moze odgry-
waé co najwyzej pomocnicza rolg w terapii uzaleznienia.

Niejasne jest dawkowanie ondansetronu. W badaniach Tonneatto i wsp. (69)
i Sellersa 1 wsp. (63) wykazano, Ze jest on skuteczny w dawce (0,5mg, natomiast daw-
ka czterokrotnie wigksza jest nieskuteczna. Nieustalony jest takze okres stosowania
ondansetronu. W powyzszych badaniach efekt ,przeciwalkoholowy” obserwowano
dopiero pod koniec 7-tygodniowego leczenia. Podkredla sig dobrg tolerancje leku,
choé pojawily sig kazuistyczne doniesienia ¢ powodowaniu przez ondansetron ostrych
dyskinez i napaddw paniki.

Ritanseryna

Inng substancjg (w wigkszosci krajow nie jest ona zargjestrowana jako lek) wply-
wajaca na uklad serotoninergiczny i o potencjalnym wplywie na przebieg alkoholizimu
jest ritanseryna. Jest ona antagonista receptora 5-HTzc, majaca dzialanie przeciwde-
presyjne i przeciwlgkowe. Pierwsze doniesienie o skutecznosci ritanseryny w zmniej-
szaniu picia pojawilo sig¢ w r. 1991. Monti i Alterwein (47) opisali wyniki podawania
ritanseryny i placebo 5 pacjentom uzaleznionym od alkoholu po 30 miesigcach od
ostatniego spozycia alkoholu. Zaréwno przez 7 dni przed wlasciwym 28-dniowym
leczeniem ritanseryna, jak i przez 14 dni po leczeniu pacjenci otrzymywali placebo.
U wszystkich zaobserwowano znaczaca poprawe w zakresie depresji, lgku i dtugosci
i jakosci snu. Na poczatku leczenia ritanseryng 3 z 5 badanych spontanicznie relacjo-
nowato zmniejszenie glodu alkoholu. Efekt ten utrzymywal sig tez przez jakis czas po
zaprzestaniu jej przyjmowania. Podobne wyniki zaobserwowano dwa lata pdéZniej,
kiedy dodatkowo poréwnywano osoby otrzymujace ritanseryng i placebo, ale w grupie
nieleczonych poprawa byla znacznie mniejsza (48, 49).

Badania te byly kontynuowane przez grupe z Toronto (54). Badano 39 0séb pija-
cych duze ilosci alkoholu, ale nieuzaleznionych {(ang.: heavy social drinkers). Po
7-dniowym okresie przyjmowania placebo, badanych podzielono na 3 grupy: przyj-
mujacych 5mg ritanseryny/dz., 10mg ritanseryny/dz. i placebo. W trakcie wizyt kon-
trolnych oferowano im ,,mini-drinki”. Uzyskano wyniki trudne do interpretacji: rézne
dawki ritanseryny i placebo powodowaly zréZnicowany, ale cz¢sto nieoczekiwany
wplyw na rézne parametry: spozycie alkoholu, pozadanie alkoholu (ang.: desire), glod
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alkeholu (ang.: craving), pociag, upodobanie {ang.: liking), objawy upicia i nastrdj.
Autorzy wnioskowali, ze ritanseryna ma ograniczona skutecznos¢ w ograniczaniu
picia przez pijacych duzo.

Ostatnio opublikowano wyniki duzych (obejmujacych ok. 500 osob) wieloosrod-
kowych, kontrolowanych (z grupa otrzymujaca placebo) badan nad zastosowaniem
roznych dawek ritanseryny u oséb uzaleznionych od alkoholu (72). Stwierdzono brak
wplywu ritanseryny na podstawowe parametry §wiadczace o skutecznosci leczenia
uzaleznienia od alkoholu: odsetka nawrotdow, czasu do pierwszego nawrotu, glodu
alkoholu, oraz ilosci 1 jakoscei picia po przerwaniu abstynencji.

Leki wplywajgce na aktywnosé ukladu dopaminergicznego

Uktad dopaminergiczny odgrywa istotna role w patogenezie uzaleznien, stad duze
zainteresowanie mozliwoscia manipulowania tym ukfadem w celu zmnigjszenia spo-
zycia alkoholu.

Leki zmniejszajqce przewodnictwe dopaminergiczne

Pierwsze proby dotyczyly neuroleptykow, ktére okazaly sie malo uzyteczne
w leczeniu osob uzaleznionych, poniewaz nie tylko nie odnotowano pozytywnego
wplywu na picie, ale leki te byly Zle tolerowane przez atkoholikow i czesto miaty
dzialanie depresjogenne oraz obnizaty prog drgawkowy (11). Ostatnio opublikowano
wyniki badah nad stosowaniem antagonisty receptora D, - flupentiksolu w formie
depot. Byly one negatywne (71).

Jedynie préba z tiaprydem przyniosta zachecajace wyniki: Peters i Faulds (59) za-
nalizowal 3 prace z placebo jako grupa kontrolng, ktdre ukazaty sie przed rokiem 1994
i stwierdzil, ze we wszystkich stwierdzono pozytywny wplyw tiaprydu na przebieg
alkoholizmu. W tym samym roku Shaw i wsp. (65) stwierdzili, ze tiapryd sprzyja wy-
diuzaniu abstynencji, lepszej samoocenie i zadowoleniu z zycia, a zmnigjsza spozycie
alkoholu, korzystanie z placéwek medycznych i poziom neurotycyzmu. Badania te nie
byly jednak kontynuowane. Objawy niepozadane byly podobne jak przy stosowaniu
neuroleptykéw i przy dawce 300mg/d dotyczyly kilku procent pacjentow.

Wigksze nadzieje wigzano z lekami zwiekszajacymi przewodnictwo dopaminer-
giczne m.in. z bromokryptyna. Badania Borga i wsp. (8) i Dongiera 1 wsp. (18) wyka-
zujace nieznaczny wplyw tego leku byly kontynuowane tylko przez Lowforda i wsp.
(41), ktory uzywat tego leku w podgrupie alkoholikow z allelem A receptora dopami-
nergicznego Do, ale rowniez z miernymi wynikami. Poza tym m.in. ze wzgledu na zlg
tolerancjg leku (nudnosci i wymioty) oraz duzy wplyw na uklad endokrynny lek nie
byl intensywnie badany.

Podobnie nie wykazano skutecznosci L-DOPA (24),

W Niemczech probowano stosowaé lizurid, ktéry jest m.in. agonistg receptora D,
(63). Okazalo sig, ze lizurid ten nie tylko nie wydtuzal, ale wrecz skracat olcres absty-
nencji i zwigkszal spozycie alkoholu.
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Kwas y-hydroksymastowy (GHB)

Podobnie jak w przypadku uzaleznien od nikotyny i heroiny, gdzie mala skutecz-
noéé standardowych terapii i duze zagrozenie szkodami zdrowotnymi spowodowaly
wprowadzenie substancji dzialajacych podobnie jak substancje uzaleznigjace, tzn.
agonistycznie na receptory cholinergiczne lub opicidowe, spekuluje sie, ze w podobny
sposob mozna leczy€ niektére przypadki alkcholizmu. Jako leki mialyby by¢ stosowa-
ne pochodne GABA: kwas y-hydroksymastowy lub jego sol sodowa, kidre majg zbli-
zone do alkoholu dzialanie euforyzujgee i sedatywne, ale sa mniej toksyczne. Inten-
sywnos¢ badan jest ograniczona m.in.: malg akceptacja spoleczna dla tego typu lecze-
nia substytucyjnego (badania ogranicza si¢ do osob niereagujacych na inne formy
leczenia (2) lub tzw. ,przypadkéw beznadziejnych™), potencjatem uzalezniajacym
leku i matym zainteresowaniem przemysiu farmaceutycznego lekiem nie chronionym
patentem. W badaniach krétkoterminowyeh (8 tyg) 2/3 pacjentdéw otrzymujacych
50mg GHB na kg masy ciata, udalo si¢ utrzymywaé abstynencjg 1 zglaszali oni mniej-
szy gtad alkoholu (3). Autorzy sugerowali, ze czesé chorych niereagujacych na typo-
we leczenie moze osiggaé powodzenie w zaprzestaniu picia przyjmujac GHB. Poza
tym postulowali wyprodukowanie preparatow GHB o przediuzonym dzialaniu. Scep-
tycy tej formy leczenia podkreslaja, ze choé nie wykazano uzalezniajacego dzialania
GHB u uzaleznionych od alkoholu, to potencjalnie taka mozliwos¢ istnieje, bo lek
bywa naduzywany m.in. przez kulturystow (22). Badania krétkoterminowe (do 16
tye) nie potwierdzily tych obaw (4). Wada tego leczenia jest fakt, ze krétko po przy-
jeciu leku pacjenci maja nasilone objawy ataksji mézdzkowe, ktdre, co prawda, szyb-
ko przemijaja, ale stwarzac to moze potencjalne niebezpieczenstwo.

STRESZCZENIE

Z, szerokiej pamy lekow o potencjalnych wiasciwosciach zmnigjszania picia alko-
holu, jedynie akamprozat i naltrekson uwazane sg za leki o udowodnionej skuteczno-
dci. Do dzi$ badania nad skutecznoscig disulfiramu interpretowane sg niejednoznacz-
nie. Kilkadziesiat badan poswiecono wplywowi SSRI na spozywanie alkoholu, ale ich
interpretacja jest trudna: wydaje sig, ze skuteczne sg gléwnie u alkoholikéw z depre-
sja, ale ich wplyw wyraza sie najezesciej kilku- do kilkunastoprocentowym zmniej-
szeniem parametrow zwiazanych z piciem, 4 jest to niesatysfakcjonujace dla klinicy-
stéw. Wyniki badan nad innymi lekami: m.in. ondansetronem, tiaprydem, GHB, tia-
neptyna, choé zachg¢cajace, sg bardzo nieliczne i wymagajq potwierdzenia.

Slowa kluczowe: alkoholizm, farmakoterapia.
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