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Uzaleznienie od jedzenia a uzaleznienie
od substancji psychoaktywnych
— wspolne podioze biochemiczne

Food addiction — similarities
to psychoactive drug addiction
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Abstract — Numerous studies have reported that in some humans access to palatable food induces
changes in brain similar to those observed in human subjects during drug dependence. Several PET
studies have demonstrated that both obese and drug addicted individuals had lower levels of
dopamine D, receptors in the nucleus accumbens compared to normal controls. Also neurochemical
changes that occur with addictive drugs are similar in obese individuals. Neural adaptations include
changes in dopamine release, increase of sensitivity in D,-dopamine and p-opioid receptors as also
changes of mRNA expression for these receptors in the nucleus accumbens. Ample studies have
shown that animals with preference to sugar after its withdrawal increased intake of amphetamine,
cocaine or alcohol. It is possible that food addicted humans in the contact with psychoactive drugs
like alcohol, nicotine, morphine presented more risk of drug addiction.
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Streszczenie — Z przegladu pismiennictwa, wynika ze u niektorych osob jedzenie stodkich i wysoko-
tluszczowych pokarméw moze wywoltywac¢ zmiany w mozgu podobne do obserwowanych u 0sob
uzaleznionych od substancji psychoaktywnych. Badania wykorzystujace technikg pozytronowej to-
mografii emisyjnej (PET) dowodza, ze w porownaniu do 0s6b zdrowych zaréwno osoby otyte, jak
i uzaleznione od narkotykoéw maja mniejsza liczbg receptorow D,-dopaminowych w jadrze potleza-
cym przegrody. Réwniez badania neurochemiczne wykazuja podobienstwo w uwalnianiu dopaminy
w tej strukturze pod wptywem narkotykow i pokarmow stodkich oraz podobne zmiany adaptacyjne,
takie jak zwigkszenie wrazliwosci receptorow D, -dopaminowych i p,-opioidowych oraz zmiang eks-
presji mRNA dla tych receptorow. U zwierzat do§wiadczalnych preferujacych cukier zaobser-
wowano po jego odstawieniu zwigkszone spozycie amfetaminy, kokainy i alkoholu. Mozna przy-
puszczaé, ze osoby uzaleznione od jedzenia sa potencjalnie bardziej zagrozone uzaleznieniem od
substancji psychoaktywnych.

Stowa kluczowe: uzaleznienie od jedzenia, uzaleznienie od substancji psychoaktywnych,
otyto$¢, uktad nagrody, dopamina, czekolada
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Wigkszos$ci ludzi uzaleznienie kojarzy si¢ przede wszystkim z uzaleznieniem
od narkotykow, alkoholu czy nikotyny, tymczasem liczne doniesienia naukowe
wskazuja, ze uzalezni¢ si¢ mozna nie tylko od substancji psychoaktywnych, ale
praktycznie od wszystkiego, co sprawia przyjemno$¢ badz redukuje przykre dozna-
nia. Powszechnie wiadomo, ze uzalezni¢ si¢ mozna od hazardu, zakupéw, internetu,
seksu, a nawet od jedzenia.

Gwaltowny wzrost liczby przypadkéw otyto$ci 1 zaburzen odzywiania zachgca
wielu badaczy do poznania 1 zrozumienia etiologii tych zaburzen. Z obserwacji
wynika, ze jedzenie jest czym$ wigcej niz uzasadnionym przyjmowaniem substan-
cji odzywczych, dostarcza ono bowiem przyjemnos$ci 1 u niektérych os6b moze
rozwina¢ si¢ stan podobny do uzaleznienia od substancji psychoaktywnych. Hipo-
teza ta zaklada, ze przejadanie si¢ moze mie¢ podobne podtoze biochemiczne jak
naduzywanie alkoholu czy narkotykow, a osoby przejadajace si¢ lub naduzywajace
narkotykow kompensuja sobie tzw. deficyt w uktadzie nagrody (reward deficient),
co moze prowadzi¢ do otylosci lub uzaleznienia (1). Przejadanie si¢ u oséb oty-
tych wykazuje podobienstwo do utraty kontroli i kompulsywnego przyjmowania
narkotykdéw u ludzi od nich uzaleznionych. Chociaz otylo§¢ bywa czgsto zwia-
zana z czynnikami §rodowiskowymi, wydaje si¢ ze czg$¢ populacji jest rzeczywis-
cie uzalezniona od jedzenia.

Uzaleznienie od jedzenia speinia podane nizej kryteria ICD-10, opracowane
przez WHO dla uzaleznienia od substancji psychoaktywnych.

@ Silne pragnienie lub poczucie przymusu przyjmowania substancji.

® Brak samokontroli dotyczacej powstrzymania si¢ od zazycia srodka.

@ Wystapienie zespotu abstynencyjnego (np. zte samopoczucie wywotane bra-

kiem dostepu do narkotyku).

® Zaistnienie tolerancji, tj. sytuacji, w ktorej dla osiagnigcia zamierzonego efek-

tu konieczne staje si¢ przyjmowanie coraz wyzszych dawek substancji.

e Utrata zainteresowan oraz przyjemnosci istniejacych przed uzaleznieniem.

® Przyjmowanie $rodka pomimo bezspornych dowodow jego destrukcyjnego

wpltywu na zdrowie oraz stosunki spoteczne.

Substancje uzalezniajace, np. amfetamina, kokaina, nikotyna czy morfina, nie-
zaleznie od ich farmakologicznego mechanizmu dziatania, zwigkszaja uwalnianie
dopaminy w mezolimbicznym uktadzie nagrody (2). Podobny wzrost stezenia endo-
gennej dopaminy wywoluja tzw. nagrody naturalne wazne dla przezycia, takie jak
jedzenie czy aktywno$¢ seksualna. Uktad nagrody, ktéry stanowi podtoze anato-
miczne dla dziatania srodkow uzalezniajacych bierze swoj poczatek w polu brzusz-
nym nakrywki, skad neurony dopaminergiczne docieraja do jadra pdtlezacego
przegrody oraz do kory przedczolowej. W momencie kontaktu z bodzcem przy-
jemnym, nastgpuje aktywacja tych regionow. Odczuwanie przyjemnos$ci zwiazane
z bodZcem zapisywane jest w pamigci, co warunkuje dazenie do ponownego kon-
taktu z substancja, ktéra wywotala tzw. wzmocnienie pozytywne (3). Zaobserwo-
wano, ze zarOwno narkotyki, jak i1 jedzenie aktywuja te same systemy neuronalne
w moézgu, a regiony mozgu aktywowane podczas gltodu jedzenia sa takze aktywo-
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wane w glodzie narkotykowym (4, 5). Tak wigc dopamina, zwigzana z uzaleznie-
niem od alkoholu 1 od innych substancji psychoaktywnych, moze takze odgrywacé
wazna role¢ w rozwoju otytosSci.

U o0séb uzaleznionych od tych substancji zaobserwowano mniejsza liczbg re-
ceptoréw dopaminowych w strukturach uktadu nagrody, w poréwnaniu do osob
nieuzaleznionych. Wykorzystanie techniki pozytronowej tomografii emisyjnej
(PET) z zastosowaniem jako znacznika ['!'C]raklopridu, antagonisty receptorow
D,-dopaminowych, pozwolito na obserwacjg takich zmian u osob zazywajacych
kokaing (6), metamfetaming (7), heroing (8) czy alkohol (9, 10). Réwniez u osob
otylych stwierdzono mniejsza liczbe receptoréw dopaminowych niz u 0s6b o prawi-
dlowej masie ciata (11). Wang i1 wsp. zasugerowali, ze otyli przejadaja sig, probu-
jac w ten sposéb zwigkszy¢ uwalnianie dopaminy w mozgu (12).

Co zatem ro6zni osoby uzaleznione od jedzenia od 0os6b uzaleznionych od sub-
stancji psychoaktywnych? Na czym polega paradoks uzaleznienia od jedzenia?
Na tym, ze jedzenie jest koniecznoscia.

Apetyt tylko pozornie jest zjawiskiem, ktore mozemy $§wiadomie kontrolo-
wac. W rzeczywisto$ci zalezy od wielu czynnikdéw genetycznych, hormonalnych
1 srodowiskowych. Wydaje sig, ze osoby otyle jedza za duzo nie dlatego, ze maja
staba wolg, lecz wskutek subtelnych zaburzen pracy mozgu. Poniewaz jedze-
nie, podobnie jak $rodki uzalezniajace, ma wysoce nagradzajace dzialanie, wy-
wolujace uczucie przyjemnos$ci, mozna przypuszczac, ze osoby otyle moga miec,
podobnie jak te uzaleznione od narkotykow, zaburzenia w przekaznictwie do-
paminergicznym w mozgu. Liczba receptoréw D,-dopaminowych w przypadku
otylo$ci zmniejsza sig proporcjonalnie do wzrostu BMI (body mass index; wskaz-
nik masy ciala) (12). Dopamina moduluje motywacj¢ i nagrode, dlatego tez jej
niedobor moze utrwala¢ patologiczne jedzenie i kompensowaé zmniejszone pobu-
dzenie uktadu nagrody. Trudno stwierdzi¢, czy zmiany w poziomie receptoréw D,
sa przyczyna czy skutkiem otylosci. Z jednej strony, niewykluczone, ze otyli
maja niewiele receptoréw D,, poniewaz ich mozgi probuja kompensowac stale
wysoki poziom dopaminy spowodowany przejadaniem si¢. Z drugiej strony, nie-
dobor receptoréw D, by¢ moze jest wrodzony, co czyni ich bardziej podatnymi
na uzaleznienia, wlaczajac w to kompulsywne jedzenie. Strategie wymierzone
w poprawienie przekaznictwa dopaminergicznego moga by¢ korzystne w lecze-
niu oso6b otytych (12).

Wiele prac badawczych dostarcza informacji, ze oprocz dopaminy rOwniez inne
neuroprzekazniki, np. glutaminian, kwas y-aminomastowy (GABA) 1 opioidy, sa
zaangazowane zaréwno w gtod pozywienia, jak i1 gtod srodkdéw uzalezniajacych.
Wykazano ich znaczenie w regulacji przyjmowania pokarmu. Podczas gdy anta-
goni$ci przekaznictwa glutaminianergicznego (13, 14) oraz agonisci GABA (15)
prowadza do catkowitego zwigkszenia spozycia, to agonisci receptora -opio-
idowego selektywnie zwigkszaja spozycie pokarméw wysokottuszczowych oraz
zawierajacych cukry proste, sugerujac szczegdlna role przekaznictwa opioido-
wego (16, 17). Weglowodany dziataja poprzez uktad opioidowy, podobnie jak
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alkohol czy morfina. Jedzenie stodkich potraw jest zwiazane ze zwigkszonym
uwalnianiem beta-endorfiny (18).

Do zilustrowania uzaleznienia od stodyczy uzywany jest zwierz¢cy model
tzw. ciqggu cukrowego. W modelu tym obserwuje si¢ gtod ,,cukru” (craving), nasi-
lajacy si¢ w odpowiedzi na abstynencje, ktorego objawy sa podobne do obserwo-
wanych po opioidach oraz nasilenie przyjmowania cukru po okresie abstynencji.
Szczury z ograniczonym dziennym dostgpem do cukru 1 paszy zwigkszaja spo-
zycie cukru w ciagu pierwszych godzin dost¢pu do pozywienia, co jest odpowied-
nikiem tzw. ciagu narkotykowego (19). W badaniach na zwierzgtach stwierdzono,
ze w uzaleznieniu od weglowodanow nastgpuje stopniowe zwigkszanie spozycia
oraz nasilona aktywnos$¢ behawioralna, charakterystyczne dla uzaleznienia od sub-
stancji psychoaktywnych (20). Stwierdzono réwniez, ze nadmierne przyjmowanie
cukru wywoluje stan uzaleznienia fizycznego, w ktérym odstawienie pokarmu lub
podanie antagonistow opioidowych powoduje behawioralne i neurochemiczne
objawy abstynencyjne, charakterystyczne dla opioidow (21).

Przez dlugi czas uwazano, ze najwazniejsza rol¢ w uzaleznieniu od jedzenia
odgrywaja jego walory smakowe, poniewaz antagonisci receptorow opioidowych
(naltrekson, nalokson) w wigkszym stopniu zmniejszaja spozycie stodkich pokar-
mow niz paszy standardowej, natomiast agonisci tych receptorow zwigkszaja pre-
ferencj¢ dla stodkich pokarmow. Opisano rowniez zwiazek pomigdzy odczuwa-
niem stodkiego smaku 1 uwalnianiem dopaminy w strukturach uktadu nagrody,
jadrze potlezacym przegrody (nucleus accumbens) oraz w korze okotooczodoto-
wej (orbitofrontal cortex). Przez wiele lat tak modyfikowano produkty zywnos-
ciowe, aby miaty mniej cukru, ttuszczu 1 soli, w miar¢ mozliwosci zachowujac ten
sam smak, co produkt oryginalny. Dopiero w 2008 roku de Araujo i wsp. (22)
stwierdzili, ze zachowanie smaku moze by¢ niewystarczajace dla zniesienia gto-
du, poniewaz to kaloryczno$¢ positkdw, a nie ich smak, przede wszystkim stymu-
luje uktad nagrody. W swoich badaniach wykazali, Zze myszy pozbawione genu
kodujacego biatko ,, Trpm5”, od ktorego zalezy odczuwanie smaku stodkiego,
nadal preferuja stodka wode¢ oraz ze to sacharoza, a nie niskokaloryczne sto-
dziki, wywotuja u nich wzrost poziomu dopaminy w jadrze potlezacym przegrody.
Autorzy stwierdzili rowniez, ze chociaz zarowno stodzik, jak 1 sacharoza zwigk-
szaja poziom dopaminy u myszy typu dzikiego (wild-type), to tylko sacharoza
podnosi poziom dopaminy u myszy nieodczuwajacych smaku stodkiego (22).
Z badan tych wynika, ze funkcjonuja dwa szlaki, przez ktére pokarmy stymuluja
uktad nagrody w moézgu: jeden zalezny od smaku 1 drugi, prawdopodobnie waz-
niejszy — niezalezny od smaku.

Czy w takim razie inne wysokokaloryczne pokarmy moga wywotywa¢ objawy
uzaleznienia? Z badan doswiadczalnych wynika, Zze thuszcz zwigksza uwalnianie
dopaminy w jadrze potlezacym przegrody (23). Wysokottuszczowa dieta wpty-
wa réwniez na uktad opioidowy, zmniejszajac mRNA dla enkefaliny 1 podobnie,
jak w przypadku substancji psychoaktywnych, efekt ten nie jest obserwowany po
podaniu jednorazowym (24).
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W badaniach na zwierzgtach stwierdzono, ze pokarmy o tacznej duzej zawartosci
thuszczu 1 cukréw prostych wywotuja znamienny wzrost zachowan konsumpcyjnych,
szczegOlnie u zwierzat z genetyczna sktonnoscia do otytosci, u ktoérych odstawienie
tych pokarmoéw powoduje wystapienie objawOw abstynencyjnych (25). Uwaza sig,
ze takie dziatanie wynika z ich wplywu na uktad opioidowy. Jak udowodniono
podanie agonistow receptora p-opioidowego do jadra potlezacego przegrody zwigk-
sza przyjmowanie pokarmoéw bogatych w ttuszcz 1 weglowodany (16, 17).

Drewnowski 1 wsp. (26, 27) stwierdzili, ze antagoniSci receptorow opioido-
wych — naltrekson czy nalokson — zmniejszaja preferencje dla pokarméw boga-
tych w cukry proste 1 thuszcz zaréwno u osob przejadajacych sig, jak 1 odzywiaja-
cych si¢ prawidtowo. Nalokson takze preferencyjnie zmniejsza spozycie stodkich
wysokotluszczowych pokarméw w poréwnaniu do pokarmoéw niskotluszczowych
1 z mala zawartoscia cukrow prostych. W badaniach klinicznych stwierdzono, ze
antagonisci receptorow opioidowych zmniejszaja zarbwno myslenie o jedzeniu,
odczucie glodu (28), jak 1 spozywanie pokarméw (29), chociaz Yeomans i wsp.
(30) zaobserwowali, ze nalmefen, obnizajac spozycie ttuszczow, zmniejsza o 22%
lo$¢ przyjmowanych kalorii przez zdrowych ochotnikow, nie zmieniajac u nich
subiektywnego odczucia glodu. Naltrekson zmniejsza u ludzi preferencje dla we-
glowodanéw (31), jakkolwiek utrzymywane jest takze, ze gtdod weglowodanow
zwiazany jest z poziomem serotoniny w mozgu. Za teoria ta przemawia obserwa-
cja, ze spozycie weglowodandw (w nieobecnosci bialek) zwigksza dostgpnose
tryptofanu, prekursora serotoniny, i w ten sposob zwigksza jej poziom w mozgu.
Rozpatrujac role niskiego poziomu serotoniny w depresji, wzrost jej poziomu, Spo-
wodowany przez weglowodany, jest szczegdlnie widoczny u pacjentow z depre-
sja, ktorzy zwigkszaja ich spozycie w ramach ,,samoleczenia” (32). Stwierdzono
rowniez zmniejszenie spozycia stodkich pokarmow u pacjentow przyjmujacych
leki zwigkszajace poziom serotoniny (32).

Jakie sa zatem neurochemiczne podobienstwa pomigdzy przyjmowaniem nar-
kotykow 1 weglowodanow? Naleza do nich: zwigkszone uwalnianie dopaminy
w jadrze potlezacym przegrody, zmiany neuroadaptacyjne w mezolimbicznym
uktadzie dopaminowym (33), takie jak zwigkszenie wrazliwosci receptoréw D -do-
paminowych 1 p,-opioidowych oraz zmniejszenie wigzania receptorow D,-dopami-
nowych, jak rowniez zmiana ekspresji mRNA dla tych receptoréw (19). Ponadto,
zmniejszenie ekspresji mRNA dla enkefaliny w jadrze potlezacym przegrody (34).

Gosnell (35) zaobserwowal u szczuréw, majacych przerywany dostep do paszy
zawierajacej cukier, zwigkszona behawioralna sensytyzacje wywolywana przez
kokaing. Krzyzowa sensytyzacje w procedurze samopodawania czy warunkowe;j
preferencji miejsca obserwowano réwniez z innymi $rodkami uzalezniajacymi.
U szczurdw preferujacych cukier zaobserwowano zwigkszone spozycie amfetaminy
(36, 37), kokainy (38) czy alkoholu (39). Cukier jest wigc substancja, ktora zwigk-
sza prawdopodobienstwo uzaleznienia od innych §rodkow psychoaktywnych.

Omawiajac gtod stodkich pokarméw wysokottuszczowych, nie sposdb pomi-
nac¢ specyticznego srodka spozywczego, jakim jest czekolada. Chociaz wiele oséb
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uzaleznionych od czekolady stwierdza u siebie ogolna preferencj¢ dla stodkich
pokarmdw, to jednak wigkszo$¢ z nich uwaza, ze inne pokarmy nie sa wystarcza-
jace, zeby zaspokoi¢ gtod czekolady (40). Badania neuroobrazowania u ludzi
pokazaty specyficzne regiony mdzgu aktywowane w czasie spozywania czeko-
lady (41). Gtod czekolady i1 uzaleznienie od niej (czekoladoholizm) sa czgsto wy-
jasniane przez wystepowanie w niej farmakologicznie aktywnych sktadnikéw. Bo
czekolada to nie tylko cukier 1 tluszcz. Zaproponowano hipotezg, ze nieodparte
taknienie czekolady spowodowane jest przez zawarte w niej substancje psycho-
aktywne, wlaczajac w to teobroming (staby stymulant os§rodkowego uktadu ner-
wowego), anandamid (endogenny kannabinoid o dziataniu podobnym do mari-
huany) (42), fenyloetyloaming (nasladujaca dzialanie amfetaminy), ktora jednak
w wigkszosci jest rozktadana przed dotarciem do osrodkowego uktadu nerwowe-
go 1 kofeing. W badaniach in vitro stwierdzono obecnos$¢ alkaloidow tetraizochi-
nolinowych, przede wszystkim salsolinolu jednego z gléwnych sktadnikow psycho-
aktywnych czekolady w produktach pochodzacych z Theobroma cacao L., takich
jak kakao 1 czekolada (43). Inne badania dowodza jednak, ze ilo§¢ substancji psy-
choaktywnych zawartych w czekoladzie jest zbyt mata, zeby mogta wplywac na
jej konsumpcjg (44, 45).

Do produktow zawierajacych substancje psychoaktywne nalezy rowniez mleko,
z ktorego w wyniku trawienia beta-kazeiny powstaja beta-kazomorfiny o aktyw-
nosci opioidowej, majace zdolno$¢ przenikania do osrodkowego uktadu nerwo-
wego 1 stymulowania receptorow p-opioidowych (46, 47). Jakkolwiek w badaniach
na szczurach, ktorym podawano dootrzewnowo beta-kazomorfing, obserwowano
tylko niewielkie jej dziatanie w tescie preferencji miejsca, szczegolnie w porow-
naniu do morfiny (48). Autorom wydaje si¢ wiec niemozliwe rozwinigcie uzalez-
nienia w wyniku spozywania produktow mlecznych, zawierajacych kazomortfing.

Podsumowujac powyzsze doniesienia, nalezy bra¢ pod uwage fakt, ze u oso6b
uzaleznionych od jedzenia, szczegdlnie od pokarméw wysokottuszczowych o du-
zej zawarto$ci cukrow prostych, istnieje pewne ryzyko, ze w kontakcie z substan-
cjami psychoaktywnymi, alkoholem, nikotyna czy wreszcie z morfina moga la-
twiej si¢ od nich uzalezni¢. Poniewaz jedzenie oddzialuje na mozg podobnie jak
narkotyki, a jes¢ musimy, mozna przyjac hipotezg, ze stale jesteSmy w stanie ,,0d-
stawienia, glodu 1 nawrotow”.
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