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Abstract � Introduction. )9-tetrahydrocannabinol ()9THC) (belonging to cannabinoids) is extracted
from Cannabis sativa and is the main active compound of marihuana and hashish. )9THC is respon-
sible for psychoactive action of both substances. Cannabinoids activate two types of receptors: CB1
and CB2. CB1 receptors are present in the brain and these receptors are responsible for psychoactive
action of )9THC.
The aim of our study is to assess the effect of CB1 receptor antagonist, SR 141716 known as the
rimonabant, on voluntary intake of alcohol by alcohol-preferring line of rats (WHP � Warsaw High-
Preferring). In addition, the consumption of water and food was measured.
Material and method. Six-months-old WHP rats from 34th generation were used. The selected line
of WHP rats intake at least 5 g/kg/24 h ethanol in free-choice of condition (ethanol�water). During the
experiment the animals were housed individually in cages, having a free choice between 10% etha-
nol solution and water in the graduated tubes (the accuracy of measure was 0.1 ml). Duration of
every session was 4 hours. The ethanol and food were available between 9,00 and 13,00 hours (the
experimental session), while the water was available ad libitum, round the clock. During the proper
experiment, the rats were divided into four groups (n = 7�8). The first group was treated with
vehiculum 0.1% Tween 40 (2 ml/kg), i.p., while remaining groups were injected with the CB1
receptor antagonist SR 141716 in the doses of 2.5, 5.0 and 10.0 mg/kg. Vehiculum and SR 141716
were administered 20 minut before the experimental session. The consumption of 10% ethanol solu-
tion, water and food were measured every 60 minut during 4-h experimental session.
Results. The present results have shown that acute treatment with SR 141716 in single doses of 2.5,
5.0, 10.0 mg/kg significantly reduced ethanol voluntary intake in WHP rats. The food intake was
also diminished by 5.0 and 10.0 mg/kg of SR 141716. The dose of 2.5 mg/kg of SR 141716 signifi-
cantly increased the water intake.
The present results have suggested that cannabinoid receptors may play significant role in the mecha-
nism of drinking and preference of alcohol.

Key words: cannabinoids, CB1 and CB2 receptors, cannabinoid antagonist SR 141716,
voluntary ethanol intake, WHP rats

Praca powsta³a w ramach tematu statutowego nr 64 (2006�2007).
Artyku³ jest zmodyfikowan¹ form¹ tekstu, który uka¿e siê w jêzyku angielskim w perio-

dyku Alcohol.
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Streszczenie � Wstêp. )9-tetra-hydrokanabinol ()9THC), nale¿¹cy do kanabinoidów, jest g³ównym
sk³adnikiem marihuany i haszyszu pochodz¹cych z konopi indyjskich. )9THC jest odpowiedzialny
za psychoaktywne dzia³anie obu produktów. Kanabinoidy dzia³aj¹ na dwa g³ówne typy receptorów:
CB1 i CB2. Receptory CB1 wystêpuj¹ w najwiêkszej ilo�ci w mózgu i s¹ g³ównie odpowiedzialne
za psychoaktywne dzia³anie )9THC.
Celem niniejszej pracy jest ocena wp³ywu SR 141716 (znanego pod nazw¹ rimonabant), antagonisty
receptora kanabinoidowego CB1, na spontaniczne picie alkoholu, wody i spo¿ycie pokarmu przez
szczury preferuj¹ce alkohol (WHP � Warsaw High-Preferring).
Materia³ i metoda. Do do�wiadczenia u¿yto sze�ciomiesiêczne samce z 34 pokolenia szczurów linii
WHP. Wyselekcjonowane szczury linii WHP, maj¹c wolny wybór alkohol�woda, pij¹ ≥5g/kg czyste-
go etanolu w ci¹gu doby. W czasie trwania eksperymentu zwierzêta przebywa³y pojedynczo w klat-
kach, mia³y do wyboru 10-procentowy roztwór alkoholu i wodê w dwóch skalowanych poide³kach
(dok³adno�æ pomiaru 0,1 ml). Sesje eksperymentalne trwa³y po 4 godziny. Alkohol i pasza granulo-
wana by³y dostêpne jedynie w czasie sesji od 9:00 do 13:00, natomiast woda � ca³¹ dobê. Podczas
w³a�ciwego eksperymentu szczury zosta³y podzielone na 4 grupy (n = 7�8), grupie pierwszej poda-
no dootrzewnowo vehiculum (0,1% Tween 40 � 2 ml/kg), pozosta³ym trzem grupom podano antago-
nistê receptorów CB1, SR 141716, odpowiednio w dawkach 2,5, 5,0 i 10,0 mg/kg. Zarówno vehicu-
lum, jak i badany lek podano jednorazowo na 20 minut przed rozpoczêciem sesji.
Picie 10-procentowego roztworu alkoholu i wody oraz jedzenie pokarmu by³o mierzone co 60 minut
w czasie 4-godzinnego do�wiadczenia.
Wyniki. W naszych badaniach wykonanych na fenotypowo wyselekcjonowanej linii szczurów WHP
wykazano, ¿e jednorazowe podanie SR 141716 w dawce 2,5, 5,0 i 10,0 mg/kg w sposób statystycz-
nie znamienny zmniejsza picie alkoholu. Dawki 5,0 i 10,0 mg/kg redukuj¹ tak¿e spo¿ycie pokarmu.
Dawka 2,5 mg/kg w sposób statystycznie znamienny zwiêksza spo¿ycie wody.
Wyniki naszych badañ wskazuj¹, ¿e receptory kanabinoidowe typu CB1 mog¹ odgrywaæ wa¿n¹ rolê
w mechanizmie picia i preferencji alkoholu.

S³owa kluczowe: kanabinoidy, receptory kanabinoidowe CB1 i CB2, SR 141716 antagonista
receptorów CB1, picie alkoholu, szczury WHP

WSTÊP

Konopie indyjskie (Cannabis sativa), uprawiane g³ównie w �rodkowej i za-
chodniej czê�ci Azji, u¿ywane s¹ do produkcji lin i oleju, wytwarzanego z w³ó-
kien oraz nasion. W konopiach zidentyfikowano ponad 60 zwi¹zków z grupy
kanabinoidów, z których )9-tetra-hydrokanabinol ()9THC) wystêpuje w najwiêk-
szych ilo�ciach. Innymi przyk³adami kanabinoidów s¹ kanabinol, kanabidiol,
kanabigerol. Z konopi pozyskuje siê marihuanê i haszysz, w których )9THC jest
odpowiedzialny za ich dzia³anie psychoaktywne.

Kanabinoidy dzia³aj¹ na receptory b³onowe zwi¹zane z bia³kami G � receptory
CB1 i CB2 (1). Oba receptory hamuj¹ cyklazê adenylow¹ i kana³y wapniowe
typu N (2). Receptory CB1 wystêpuj¹ w mózgu i s¹ odpowiedzialne za charak-
terystyczne dzia³anie psychoaktywne kanabinoidów, takie jak uczucie relaksacji
i dobrego samopoczucia, ale równie¿ za objawy depresji, nadwra¿liwo�æ s³uchow¹,
analgezjê (2). Najwiêksz¹ reprezentacjê receptorów CB1 w mózgu stwierdzono
w hipokampie, mó¿d¿ku, korze mózgowej i pr¹¿kowiu (3). Receptory CB2 wy-
kryto w komórkach uk³adu immunologicznego, z czym wi¹¿e siê ich dzia³anie
immunosupresyjne (4). Ponadto receptory CB2 mo¿na znale�æ w mózgu. Ich obec-
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no�æ wyra�nie stwierdzono w mó¿d¿ku dzikich szczepów myszy, myszy, które nie
s¹ pozbawione tych receptorów (5, 6).

Wiele faktów wskazuje na podobieñstwa w dzia³aniu alkoholu etylowego i kana-
binoidów. Obie substancje maj¹ dzia³anie sedatywne w wiêkszych dawkach, a po-
budzaj¹ce � w mniejszych (1). Alkohol i kanabinoidy dzia³aj¹ w podobny sposób
na uk³ad nagrody, zwiêkszaj¹c uwalnianie dopaminy (DA) w uk³adzie mezolim-
bicznym, a dok³adnie w tym w obszarze j¹dra pó³le¿¹cego (g³ównej struktury do-
celowej uk³adu mezolimbicznego), do której docieraj¹ w³ókna dopaminergiczne
ze �ródmózgowia (7). Wzrost stê¿enia DA w j¹drze pó³le¿¹cym wywo³any przez
alkohol jest hamowany przez SR 141716 (rimonabant), antagonistê receptora
kanabinoidowego CB1 (8). Zwi¹zek ten redukuje spontaniczne picie alkoholu
u myszy linii C57BL/6 oraz u wyselekcjonowanych szczurów linii sP (sardinian
Alcohol-Preferring) (9). Jak wykazano, agoni�ci receptora CB1 wywieraj¹ dzia³a-
nie przeciwne, a wiêc nasilaj¹ picie alkoholu u szczurów sP, przy czym dzia³anie
to mo¿e byæ zablokowane przez antagonistê SR 141716 (rimonabant) (7).

Dzia³anie THC nasunê³o przypuszczenie, ¿e istniej¹ endogenne ligandy recepto-
rów kanabinoidowych. Pierwszymi endogennymi ligandami by³y pochodne kwasu
arachidonowego � arachidonyletanolamin nazywany anandamidem i arachidonylo-
glicerolem (AG) (10). Anandamid mo¿e na�ladowaæ funkcjê )9THC, ale jest
bardzo podatny na hydrolizê enzymatyczn¹ (11). Syntetyczna pochodna ananda-
midu, methandamid, posiadaj¹ca du¿¹ stabilno�æ metaboliczn¹ (12), jest czêsto
stosowana do badañ fizjologicznej roli endogennych kanabinoidów. Inn¹ pochod-
n¹ kwasu arachidonowego jest 2-arachidonylglicerol, który wystêpuje w du¿ych
ilo�ciach w mózgu (13).

Anandamid to agonista receptora CB1, z którym siê wi¹¿e i go aktywuje (14),
natomiast 2-arachidonylglicerol wi¹¿e siê s³abiej z receptorem CB1, ale wystêpuje
w wiêkszej ilo�ci w mózgu ni¿ anandamid (15).

Wszystko to wskazuje, ¿e endokanabinoidy odgrywaj¹ wa¿n¹ rolê w mechaniz-
mie dzia³ania alkoholu na uk³ad nagrody. Mo¿e to byæ jednak zale¿ne od linii
badanych zwierz¹t, a wiêc od pewnych predyspozycji o pod³o¿u genetycznym.
Uzasadnia to prowadzenie badañ nad rol¹ kanabinoidów w piciu alkoholu u tych
linii zwierz¹t, które drog¹ selekcji naby³y cechy zwiêkszonej lub zmniejszonej
preferencji picia alkoholu. Wyselekcjonowane linie szczurów preferuj¹cych alko-
hol stanowi¹ model laboratoryjny o bardzo du¿ym znaczeniu w badaniach nad
neurobiologi¹ i farmakoterapi¹ uzale¿nienia od alkoholu.

Nasze laboratorium dysponuje w³asnymi liniami szczurów Wistar, wyselekcjo-
nowanymi w kierunku du¿ej preferencji alkoholu � WHP (Warsaw High-Prefer-
ring) i niskiej � WLP (Warsaw Low-Preferring). S¹ to, poza liniami w³oskimi
szczurów sP i sNP (5), jedyne stabilne europejskie linie o takich fenotypach. Na
�wiecie podobnych linii jest tylko kilka. Linia WHP spe³nia g³ówne kryteria zwie-
rzêcego modelu uzale¿nienia od alkoholu (16, 17).

Celem niniejszej pracy by³a ocena wp³ywu antagonisty receptora kanabinoido-
wego CB1 na picie alkoholu przez szczury linii WHP.
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MATERIA£ I METODA

Do do�wiadczenia u¿yto sze�ciomiesiêczne samce szczurów linii WHP z 34 po-
kolenia. Zwierzêta by³y umieszczone w macierzystych klatkach w klimatyzowa-
nym pomieszczeniu o sta³ej temperaturze 22°C.

W czasie trwania eksperymentu zwierzêta przebywa³y pojedynczo w klatkach,
maj¹c do wyboru w dwóch skalowanych poide³kach 10-procentowy roztwór alko-
holu i wodê (dok³adno�æ pomiaru 0,1 ml). Alkohol i pasza granulowana by³y do-
stêpne jedynie w czasie 4-godzinnej sesji eksperymentalnej (od 9:00 do 13:00),
natomiast woda � bez ograniczeñ przez ca³¹ dobê.

W ci¹gu pierwszych 7 sesji badawczych, trwaj¹cych po 4 godziny ka¿da, mie-
rzono ilo�æ wypitego 10-procentowego roztworu alkoholu i wody oraz ilo�æ spo¿y-
tego pokarmu. Pomiaru dokonywano kolejno co godzinê. Po up³ywie tego czasu,
okre�lanego jako faza stabilizacyjna, szczury pi³y alkohol na poziomie 4 g/kg/4 h.
Ósmego dnia szczury zosta³y podzielone na 4 grupy (7�8 zwierz¹t w grupie).
Pierwszej grupie podano dootrzewnowo vehiculum (0,1% Tween 40 � 2 ml/kg),
pozosta³ym trzem grupom podano antagonistê receptorów CB1, SR 141716, od-
powiednio w dawkach 2,5, 5,0 i 10,0 mg/kg. Zarówno vehiculum, jak i badany lek

Rys. 1
�rednie warto�ci (kumulacyjne) picia alkoholu w g/kg ± SEM w ci¹gu 7-dniowego testu poprze-
dzaj¹cego eksperyment z SR 141716
The mean (cumulative) ethanol intake ± SEM in g/kg during 7 days of stabilization before the study
of SR 141716
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Rys. 2
�rednie warto�ci (kumulacyjne) picia alkoholu ± SEM w g/kg po podaniu jednorazowym SR 141716
w dawce 0,0, 2,5, 5,0, 10,0 mg/kg, * 2,5, 5,0, 10,0 vs 0, p<0,001
The mean (cumulative) ethanol intake ± SEM in g/kg after acute treatment with SR 141716
in doses 0.0, 2.5, 5.0, 10.0 mg/kg * 2.5, 5.0, 10.0 vs 0.0, p<0.001
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podawano jednorazowo na 20 minut przed rozpoczêciem sesji. Wyboru dawek
antagonisty i sposobu podawania dokonano na podstawie literatury (7).

Spo¿ycie 10-procentowego roztworu alkoholu, pokarmu oraz wody by³o mie-
rzone co 60 minut podczas 4-godzinnej sesji do�wiadczalnej.

Otrzymane wyniki opracowano przy u¿yciu dwuczynnikowej analizy wariancji
(ANOVA) z powtórzonymi pomiarami. Badanymi czynnikami by³a dawka i czas.
Jako test post-hoc zastosowano test t-Studenta.

WYNIKI

Przez 7 dni podczas kolejnych 4-godzinnych sesji do�wiadczalnych, poprze-
dzaj¹cych podanie SR 141716, antagonisty receptora kanabinoidowego CB1, picie
alkoholu by³o podobne w ka¿dym przedziale czasowym (rys. 1). Podczas pierw-
szych 4 sesji picie wody i spo¿ycie pokarmu stopniowo zwiêksza³o siê, uzyskuj¹c
pod koniec stabilny poziom.

Preparat SR 141716 zmniejsza³ picie alkoholu, przy czym dawki 5,0 i 10,0 mg/kg
wywo³ywa³y zbli¿ony maksymalny efekt (rys. 2). Analiza wariancji dla powtarzanych
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pomiarów picia etanolu wykaza³a, ¿e wystêpuje ró¿nica miêdzy badanymi daw-
kami (F3, 27 = 6,16; p = 0,002) i czasem do�wiadczenia (F3, 81 = 43,68; p<0,001).
Stwierdzono te¿ interakcjê miêdzy badanymi dawkami i czasem do�wiadczenia
(F9, 81 = 2,77; p = 0,0068). Analiza post hoc testem t-Studenta wykaza³a znamienn¹
ró¿nicê statystyczn¹ na poziomie p<0,01 miêdzy wszystkimi badanymi dawkami
w porównaniu z warto�ci¹ kontroln¹.

SR 141716 w sposób dawkozale¿ny zmniejsza³ spo¿ycie pokarmu (rys. 3). Po-
dobna analiza wariancji dla powtarzanych pomiarów spo¿ycia pokarmu wskazuje,
¿e wystêpuje ró¿nica miêdzy badanymi grupami (F3, 27 = 5,96; p = 0,029) i badanym
czasem (F3, 81 = 215,1786; p = 0,000000). Nie wystêpuje natomiast interakcja miê-
dzy badanymi grupami i czasem sesji (F3, 81 = 0,6846; p = 0,72). Badanie testem
t-Studenta wykaza³o znamienno�æ statystyczn¹ miêdzy grup¹ kontroln¹ i dawk¹
2,5 mg/kg w pierwszej godzinie sesji (na poziomie p = 0,005) i miêdzy grup¹ kon-
troln¹ a dawk¹ 10,0 mg/kg we wszystkich godzinach sesji (na poziomie p<0,005),
a tak¿e miêdzy grup¹ kontroln¹ a dawk¹ 5,0 mg/kg (na poziomie p<0,05).

Dwuczynnikowa analiza wariancji dla powtarzanych pomiarów picia wody wy-
kaza³a znamienn¹ ró¿nicê statystyczn¹ miêdzy grupami (dawkami) (F3, 27 = 2,945;
p = 0,05) i czasem sesji (F3, 81 = 92,10; p = 0,0000). Za pomoc¹ testu t-Studenta
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Rys. 3
�rednie warto�ci (kumulacyjne) spo¿ycia pokarmu ± SEM w g/kg po podaniu jednorazowym
SR 141716 w dawce 0,0, 2,5, 5,0, 10,0 mg/kg, * 2,5 i 10,0 vs 0,0, # 5,0 vs 0,0, p<0,001
The mean (cumulative) food intake ± SEM in g/kg after acute treatment with SR 141716 in doses 0.0,
2.5, 5.0, 10.0 mg/kg * 2.5 and 10.0 vs 0.0, # 5.0 vs 0.0, p<0.001
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wykazano znamienn¹ statystycznie ró¿nicê miêdzy dawk¹ 2,5 mg/kg SR 141716
a warto�ci¹ kontroln¹, natomiast dla dawki 5,0 mg/kg i 10,0 mg/kg nie stwierdzono
ró¿nicy w porównaniu z grup¹ kontroln¹ (rys. 4).

DYSKUSJA

Wyniki naszego do�wiadczenia wykaza³y, ¿e jednorazowe podanie SR 141716,
selektywnego antagonisty receptora kanabinoidowgo CB1, zmniejsza wielko�æ
picia i preferencjê etanolu u fenotypowo wyselekcjonowanych szczurów linii
WHP. Podobn¹ redukcjê picia pod wp³ywem SR 141716 uzyska³ Colombo i wsp.
(18) badaj¹c liniê szczurów sP (sardinin Preferring). Bardzo zbli¿ony spadek spo-
¿ycia alkoholu wykazano u myszy linii C57BL/6 (9). Nasza linia WHP (Warsaw
High-Preferring) jest trzeci¹ selekcjonowan¹ lini¹ zwierz¹t badan¹ w kierunku
wp³ywu kanabinoidów na picie alkoholu.

Antagonista receptora kanabinoidowego CB1, SR 141716, obok os³abiaj¹cego
efektu na picie etanolu redukuje te¿ spo¿ycie pokarmu. Rezultaty przedstawio-
nych badañ wskazuj¹, ¿e zwi¹zek ten w sposób zró¿nicowany wp³ywa na spo¿ycie
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Rys. 4
�rednie (kumulacyjne) warto�ci picia wody ± SEM w g/kg po podaniu jednorazowym SR 141716
w dawce 0, 2,5, 5,0, 10,0 mg/kg, * 2,5 vs 0,0, p<0,001
The mean (cumulative) water intake ± SEM in g/kg after acute treatment with SR 141716 in doses
0.0, 2.5, 5.0, 10.0 mg/kg * 2.5 vs 0.0, p<0.001
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etanolu i pokarmu w zakresie okre�lonych dawek. Ogólnie rzecz bior¹c, dzia³a on
silniej na spo¿ycie etanolu, wp³yw na spo¿ycie pokarmu ogranicza³ siê bowiem
do wy¿szych dawek (5,0 i 10,0 mg/kg), podczas gdy dzia³anie dawki 2,5 mg/kg
by³o prawie takie samo jak w grupie kontrolnej.

Znamienne statystycznie zmniejszenie picia alkoholu po podaniu dawki 2,5 mg/kg,
przy braku wp³ywu na spo¿ycie pokarmu, �wiadczy o pewnej ograniczonej selek-
tywno�ci dzia³ania SR 141617.

Po podaniu antagonisty CB1 w dawce 2,5 mg/kg wzrasta³o picie wody w ci¹gu
ca³ej sesji w porównaniu do grupy kontrolnej. Podobny wzrost picia wody po tej
dawce wykazali w swoich badaniach Colombo i wsp. (18), jednak¿e wzrost ten by³
obserwowany tylko pod koniec czterogodzinnej sesji.

Uk³ad kanabinoidowy nie tylko jest odpowiedzialny za efekty dzia³ania mari-
huany, ale mo¿e byæ równie¿ czê�ciowo odpowiedzialny za nagradzaj¹ce dzia³a-
nie etanolu. Behawioralnym modelem s³u¿¹cym do pomiaru nagradzaj¹cych w³a�-
ciwo�ci leków jest warunkowa preferencja miejsca (CPP � conditioned place
preference). W tym te�cie nagradzaj¹ce w³a�ciwo�ci substancji s¹ kojarzone ze
szczególnym elementem otoczenia. W wyniku warunkowania zwierzêta znacznie
wiêcej czasu spêdzaj¹ w okre�lonym �rodowisku skojarzonym z lekiem. Selek-
tywny antagonista receptora CB1, SR 141716, hamuje warunkow¹ preferencje
miejsca po morfinie, kokainie (19). W przeciwieñstwie do myszy dzikich, nie ob-
serwowano w skojarzeniu z alkoholem warunkowej preferencji miejsca u myszy
pozbawionych receptora CB1 (myszy knockout) (20, 21).

Wspó³udzia³ uk³adu kanabinoidowego w dzia³aniach nikotyny wykazano rów-
nie¿ w te�cie CPP, w którym dawki podprogowe THC i nikotyny nasila³y nagra-
dzaj¹cy efekt nikotyny (22). W procedurze do¿ylnego samopodawania SR 141716,
antagonista receptorów CB1 znacz¹co zmniejsza³ liczbê infuzji nikotyny (23).

U szczurów preferuj¹cych alkohol motywacj¹ do picia jest d¹¿enie do poszuki-
wania i doznawania specyficznych efektów nagradzaj¹cych. Zachowanie to utrzy-
muje siê do momentu konsumpcji i zaspokojenia popêdu picia (18). SR 141716
ca³kowicie hamuje w³a�ciwo�ci motywacyjne alkoholu, mierzone ekstynkcj¹ alko-
holu w reakcji instrumentalnej (24), w której d�wignia s³u¿y do pozyskania alko-
holu. Do oceny ekstynkcji szczury s¹ trenowane w naciskaniu d�wigni w celu
pozyskania alkoholu dostêpnego za ka¿dym naci�niêciem, a nastêpnie alkohol jest
odstawiany. Ekstynkcjê, jako indeks w³a�ciwo�ci motywacyjnych alkoholu, mie-
rzy siê maksymaln¹ liczb¹ naci�niêæ na d�wigniê w okresie odstawienia alkoholu.

W warunkach ograniczonego dostêpu (limited access), jakie zastosowano w na-
szym badaniu, szczury preferuj¹ce etanol d¹¿¹ do maksymalnego spo¿ycia alko-
holu w ka¿dym epizodzie picia. Obserwowana redukcja picia etanolu po podaniu
SR 141716 mo¿e wynikaæ z os³abienia jego nagradzaj¹cych w³a�ciwo�ci i hamowa-
nia popêdu apetytywnego, zwi¹zanego z dzia³aniem tego �rodka uzale¿niaj¹cego.

Odkrycie specyficznych receptorów kanabinoidowych i istnienia naturalnych
substancji endogennych w uk³adzie nerwowym ssaków by³o wielce pomocne
w zrozumieniu neurobiologicznych uwarunkowañ nadu¿ywania alkoholu. W prze-
wlek³ym dzia³aniu alkoholu stwierdzono �downregulacjê� receptorów CB1. Zmniej-
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szona regulacja receptorów CB1 jest rezultatem ich ustawicznej stymulacji przez
anandamid i 2-arachidonylglycerol, endogennych agonistów receptorów CB1,
których synteza wzrasta przy przewlek³ym piciu alkoholu (25). Zarówno u myszy
knockout, jak i myszy DBA/2, ze znacznie zredukowan¹ liczb¹ receptorów CB1,
obserwuje siê zmniejszenie picia alkoholu (20, 26).

W podsumowaniu wyników tego do�wiadczenia mo¿na stwierdziæ, ¿e podanie
SR 141716, selektywnego antagonisty receptora kanabinoidowego CB1, zmniejsza
picie alkoholu u wyselekcjonowanej linii szczurów WHP, wp³ywa tak¿e hamuj¹co
na spo¿ycie pokarmu. Dzia³anie tego zwi¹zku mo¿e wiêc byæ, przynajmniej
w pewnym stopniu, zwi¹zane z hamowaniem popêdu ³aknienia.

Rezultaty obecnych badañ, jak te¿ wyniki prac innych autorów przytoczonych
powy¿ej, sugeruj¹ udzia³ receptorów CB1 we wzmacniaj¹cych w³a�ciwo�ciach eta-
nolu � zarówno u szczurów linii WHP, jak i szczurów innych szczepów.

Badania koncentruj¹ce siê na uk³adzie kanabinoidowym daj¹ nadziejê na poja-
wienie siê leków skutecznych w leczeniu uzale¿nienia od alkoholu. Jak siê wydaje
preparat SR 141716 wp³ywa hamuj¹co nie tylko na dzia³anie nagradzaj¹ce alko-
holu, lecz równie¿ na nagradzaj¹ce dzia³anie nikotyny. Wykazano to w badaniach
nad instrumentalnym samopodawaniem tego alkaloidu. Obecnie SR 141716 znaj-
duje siê w badaniach klinicznych jako lek wskazany w uzale¿nieniu od nikotyny
(22). Ze wzglêdu na jego wp³yw na ³aknienie prowadzone s¹ próby nad jego sku-
teczno�ci¹ w leczeniu oty³o�ci (27).
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