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Konsekwencje neurologiczne nadużywania substancji psychoaktywnych są różne. Artykuł 
wyjaśnia ogólne aspekty dotyczące nadużywania substancji psychoaktywnych, charak-
teryzuje skutki fizjologiczne stosowania poszczególnych substancji oraz krótko omawia 

neurobiologię uzależnień. Przedstawiono także dostępne metody leczenia osób uzależnionych 
oraz wyjaśniono różnice między często mylonymi pojęciami, takimi jak: tolerancja, nadużywanie 
i uzależnienie. 

Epidemiologia
Epidemiologa nadużywania substancji psychoaktywnych jest bardzo zróżnicowana w zależności 
od omawianej substancji.

ALKOHOL
Nadużywanie i uzależnienie od alkoholu wiążą się z różnymi zagrożeniami dla zdrowia, w tym 

z teratogennością, zaburzeniami poznawczymi i urazami. Do dobrze udokumentowanych wad 
wrodzonych będących konsekwencją nadużywania alkoholu należą: anomalie twarzy, opóźnienie 
wzrostu w okresie płodowym i po narodzeniu oraz czynnościowe lub strukturalne nieprawidło-
wości ośrodkowego układu nerwowego. Wyraźne zaburzenia zachowania i trudności w nauce 
trwają całe życie i wydają się nieproporcjonalnie duże w zestawieniu z deficytem neuropoznaw-
czym. Spektrum płodowych zaburzeń alkoholowych dotyczy około 1% populacji Stanów Zjed-
noczonych i jest silnie związane z dużym spożyciem alkoholu.1,2 Mimo że zaburzeniom tym 
można zapobiegać przez abstynencję w czasie ciąży, dane sugerują, że około 10% kobiet między 
18 a 44 rokiem życia używa alkoholu podczas ciąży, a 2% upija się (tj. wypija co najmniej pięć 
drinków przy jednej okazji).3 

Przewlekłe nadużywanie alkoholu, poza wpływem na płód, może prowadzić do zatrucia 
i rozwoju zespołu abstynencyjnego, a także powodować zaburzenia poznawcze, ataksję, zanik 
móżdżku i neuropatię obwodową. Ataksja i zaburzenia gałkoruchowe są stosunkowo częste. 
Ataksja zwykle nie obejmuje kończyn górnych i  jest związana z utratą komórek Purkinjego 
w przedniej i górnej części robaka oraz przylegających okolicach półkul móżdżku. Te charakte-
rystyczne zmiany można obserwować w badaniach neuroobrazowych (ryc. 1). Zespół Wernic-
kego-Korsakowa związany jest z niedoborem tiaminy, której często brakuje w diecie alkoholików. 
Zmiany w neuroobrazowaniu są zgodne ze zmianami neuropatologicznymi (ryc. 2). Częstość 
występowania tego zespołu jest niewielka (0,4-2,8% w opisywanych badaniach autopsyjnych), 
jednak  jest on zdecydowanie zbyt rzadko rozpoznawany i opisywany.4 Dostępne dane sugerują, 
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że tylko 20-25% przypadków jest prawidłowo rozpoznawa-
nych za życia w porównaniu z wynikami badań autopsyj-
nych. Około 25% przypadków zostaje przeoczonych, gdy 
pominięte jest badanie mikroskopowe mózgu. W innym ba-
daniu, gdy zweryfikowano autopsyjnie rozpoznania zespołu 
Wernickego-Korsakowa postawione za życia, stwierdzono, 
że jedynie 20% klinicznych rozpoznań była postawiona po-
prawnie.5 Wynika z tego, że należy częściej podejrzewać ten 
zespół i ostrożnie stawiać diagnozę.

Urazy są także ściśle związane ze spożywaniem alkoholu, 
zwłaszcza u młodych dorosłych. Z ostatnich doniesień wy-
nika, że między 1999 a 2005 rokiem odsetek studentów mię-
dzy 18 a 24 rokiem życia, którzy spożyli w ostatnim miesiącu 
co najmniej pięć drinków przy jednej okazji, wzrósł z 41,7 
do 44,7%. Z 26,5 do 28,9% wzrósł także odsetek studen-
tów, którzy przyznają się do prowadzenia samochodu pod 
wpływem alkoholu w poprzedzającym roku. To sugeruje na-
rodową epidemię powyższych wzorców nadużywania alko-
holu w tej grupie wiekowej. Z danych tych wynika także, że 
w 2001 roku 599 000 (10,5%) studentów czteroletnich peł-
nowymiarowych studiów doznało urazu z powodu spożycia 
alkoholu, 696 000 (12%) było uderzonych lub zaatakowa-
nych przez innego pijanego studenta, a 97 000 (2%) stało się 
ofiarą nadużyć seksualnych lub gwałtu na randce w związku 
ze spożyciem alkoholu.6

MARIHUANA
Zatrucie i zespół abstynencyjny związany z marihuaną są 

powszechne (tab. 1). Według najnowszych danych w labora-
toriach medycyny sądowej najczęściej wykrywa się marihuanę 
i kokainę (wykrywano je w 16 z 19 objętych badaniem ośrod-
ków).7 W 6 z 15 ośrodków nadużywanie kokainy lub jej po-
staci przeznaczonej do palenia (crack) było także najczęstszą 
przyczyną hospitalizacji, wyłączając hospitalizacje związane 
z nadużyciem alkoholu.7 Należy także wspomnieć, że u ho-
spitalizowanych kokaina jest często narkotykiem towarzyszą-
cym, ponieważ jest często stosowana w połączeniu z innymi 
substancjami, np. marihuaną lub opiatami. Crack jest postacią 
kokainy najczęściej stosowaną przez osoby hospitalizowane.7

SUBSTANCJE STYMULUJĄCE
Zatrucia i zespoły abstynencyjne (tab. 1) są częste u pacjen-

tów  na oddziałach ratunkowych, zwłaszcza w pododdziałach 
zawałowych i udarowych. Wzrastająca popularność kokainy 
ma poważne konsekwencje medyczne pod postacią przed-
wczesnego rozwoju chorób i teratogenności. 

Nadużywanie kokainy najczęściej powoduje napady pa-
daczkowe, udary niedokrwienne i krwotoczne mózgu oraz 
zapalenia naczyń. Do powikłań neuropsychologicznych na-
leżą zaburzenia uwagi i pamięci krótkotrwałej. Nie zdefi-
niowano jednoznacznie zmian neuropatologicznych, jednak 
częste uszkodzenia istoty białej sugerują waskulopatię (ryc. 3).

Stosowanie kokainy przez kobiety w  ciąży wiąże się 
z  wcześniejszym porodem i  mniejszym wzrostem dziecka 

TABELA 4. ZATRUCIE I ZESPÓŁ ABSTYNENCYJNY
Rozpoznanie kliniczne Obraz kliniczny

Zatrucie alkoholem Zaburzenia koordynacji ruchowej  
Obniżony poziom lęku  
Zaburzenia poznawcze  
Ataksja  
Nudności i wymioty  
Stupor

Odstawienie alkoholu Drżenie  
Niepokój  
Nadmierna potliwość  
Tachykardia  
Tachypnoe  
Napady padaczkowe  
Majaczenie (delirium tremens), zgon

Zespół Wernickego-
Korsakowa

Dezorientacja  
Oftalmoplegia  
Ataksja  
Zaburzenia pamięci świeżej 
Konfabulacje  
Omamy

Zatrucie marihuaną Podwyższony nastrój  
Rozluźnienie  
Zaburzenia poczucia czasu  
Zaraźliwy śmiech, nadmierna 
rozmowność  
Wzmożone popędy (głód, seks)  
Niepokój  
Fobia  
Spowolnienie psychomotoryczne  
Reakcje psychotyczne (paranoja)

Odstawienie 
marihuany

Niecierpliwość  
Jadłowstręt  
Nadmierna pobudliwość  
Bezsenność

Zatrucie 
psychostymulantami 
(amfetamina, 
metamfetamina, 
kokaina)

Wzmożony stan czuwania,  
odporność na zmęczenie  
Podwyższony nastrój  
Wzmożony popęd seksualny  
Dyskinezy  
Pobudzenie psychoruchowe, 
drażliwość  
Psychoza, paranoja  
Parestezje  
Ból w klatce piersiowej,  
kołatanie serca  
Rozszerzenie źrenic  
Podwyższona temperatura ciała 
Nadciśnienie tętnicze  
Tachykardia

Odstawienie 
psychostymulantów

Nadmierna senność  
Zmniejszenie apetytu  
Depresja  
Niepokój 

(ciąg dalszy na str. 59)
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w chwili urodzenia.8,9 Regularne stosowanie kokainy zwięk-
sza ryzyko zawału serca u młodych osób i wydaje się odpo-
wiadać za co czwarty niezakończony zgonem zawał mięśnia 
sercowego u osób między 18 a 45 rokiem życia.10 W dużym 
badaniu epidemiologicznym prowadzonym w  teksańskich 
szpitalach wykazano wzrost ryzyka udaru u pacjentów nad-
używających amfetaminy lub kokainy. Nadużywanie am-
fetaminy było związane z  ryzykiem udaru krwotocznego, 
ale nie niedokrwiennego, natomiast nadużywanie kokainy 
zwiększało ryzyko zarówno udaru krwotocznego, jak i nie-
dokrwiennego.11 Wykazano także, że nadużywanie kokainy 
jest powiązane z cięższym przebiegiem udaru (większe ryzyko 
zgonu i ciężkiej niesprawności po udarze).12

OPIATY
Nadużywanie heroiny pozostaje popularną przyczyną 

hospitalizacji w północno-wschodniej części Stanów Zjed-
noczonych.  Najczęstszą drogą podawania narkotyku wśród 
trafiających do szpitala pozostaje iniekcja dożylna.7 Zarówno 
przedawkowanie, jak i zespoły abstynencyjne są częste (tab. 1).  
Podawanie narkotyku dożylnie wzbudza obawy, ponieważ 
zwiększa ryzyko transmisji infekcji przez wspólne igły lub 
uszkodzoną skórę. Zarówno HIV, jak i wirusowe zapale-
nie wątroby typu C przenoszą się łatwiej podczas używania 
wspólnych igieł. Obie choroby są nieuleczalne i najczęściej 
prowadzą do śmierci, choć opisywano też wyleczenia wiru-
sowego zapalenia wątroby typu C w przypadku niektórych 
szczepów wirusa. Inne powikłania infekcyjne nadużywania 
narkotyków drogą dożylną to zapalenie wsierdzia, posocz-
nica i zaplenia stawów. 

Obserwowany wzrost częstości nadużywania innych 
opioidów związany jest ze stosowaniem preparatów far-
maceutycznych jako narkotyki i ich kradzieżami.7 Wzrasta 
częstość nadużywania opioidów dostępnych na receptę: 
oksykodonu, hydrokodonu, metodonu i fentanylu, przy nie-
zmiennym poziomie stosowania heroiny. Donoszono o nie-
legalnym sprzedawaniu buprenorfiny na ulicach Chicago, 
Cincinnati i Maine, gdzie jest ona popularna jako środek 
łagodzący objawy heroinowego zespołu abstynencyjnego. 

Terminologia
Terminy nadużywanie i  uzależnienie zostały początkowo 
rozdzielone, by rozróżnić wzorce szkodliwego używania 
w klasyfikacji zaburzeń psychicznych DSM III, a następnie 
kategoria uzależnienia została poszerzona w wersji poprawio-
nej DSM IIIR. Nadużywanie pozostało kategorią opisującą 
osoby niespełniające kryteriów uzależnienia, jednak stosujące 
substancje mimo fizycznych, społecznych, psychologicznych 
i zawodowych konsekwencji lub pijące bez uwzględniania ry-
zyka związanego ze stanem upojenia. 

Terminy tolerancja, sensytyzacja i  zespół abstynencyjny 
zostały włączone do DSM jako składowe uzależnienia i są 

ważne dla zrozumienia uzależnienia jako jednostki chorobo-
wej. Tolerancja oznacza, że wraz z regularnym użyciem danej 
substancji rośnie dawka substancji konieczna, by spowodo-
wać oczekiwane działanie, a stosowanie stałej dawki ma coraz 
mniejsze działanie. Sensytyzacja ma znaczenie przeciwstawne 
do tolerancji i oznacza eskalację efektu wraz z powtarzaniem 
stałej dawki. Zespół abstynencyjny jest charakterystycznym 
dla danej substancji stanem klinicznym, obejmującym skła-
dowe fizjologiczne i psychologiczne, który pojawia się po 
nagłym odstawieniu substancji. Zatrucie jest skutkiem fizjolo-
gicznym użycia trucizny lub substancji toksycznej.

Obecnie obowiązujące kryteria nadużywania DSM IV są 
następujące: szkodliwy wzorzec używania substancji prowa-
dzący do klinicznie istotnej niesprawności lub stresu, pod 
postacią co najmniej jednego z poniższych objawów w ciągu 
ostatnich 12 miesięcy:

TABELA 4. (ciąg dalszy ze str. 58)

Zatrucie opiatami Senność, stupor, śpiączka  
Przekrwienie spojówek  
Podwyższony nastrój  
Ostre zaburzenia psychiczne, 
majaczenie  
Napady padaczkowe  
Spowolnienie i spłycenie oddechu  
Świąd

Odstawienie opiatów Pobudzenie, niepokój  
Bezsenność  
Łzawienie  
Nadmierna potliwość  
Gęsia skórka  
Ziewanie  
Biegunka  
Zwężenie źrenic  
Nudności i wymioty

Zatrucie lekami 
uspakajającymi 
(benzodiazepiny, 
barbiturany)

Obniżony poziom lęku   
Senność, stupor, śpiączka  
Oczopląs  
Ataksja  
Depresja oddechowa  
Zgon

Odstawienie leków 
uspakajających 
(benzodiazepiny, 
barbiturany)

Niepokój  
Bezsenność  
Pobudzenie psychoruchowe  
Nadmierna potliwość  
Tachykardia  
Tachypnoe  
Napady padaczkowe  
Majaczenie (delirium tremens), zgon

Na podstawie: Saddock BJ, Saddock VA, Ruiz P (red.). Kaplan’s and 
Saddock’s Comprehensive Textbook of Psychiatry. Wydanie 9, Tom I, 
część 11 „Substance-Related Disorders”, rozdziały 11.1-11.13,  
str. 1237-431. Lippincott Williams & Wilkins 2009, Philadelphia,  
PA 19106, Stany Zjednoczone.

57-67_Goforth_inne.indd   59 2011-09-12   14:23:20

www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/neurologiapodyplomie


Konsekwencje neurologiczne nadużywania substancji psychoaktywnych

60 Neurologia po Dyplomie • Tom 6 Nr 5 2011

INNE

1.  Regularne używanie substancji powodujące problemy z wy-
pełnianiem obowiązków w pracy, szkole i domu (np. po-
wtarzająca się absencja lub słabe wyniki w pracy związane 
z użyciem substancji, absencja, zawieszenie lub wydalenie 
ze szkoły związane z używaniem substancji, zaniedbanie 
dzieci lub obowiązków domowych).

2.  Powtarzające się używanie substancji w sytuacjach ryzy-
kownych (np. prowadzenie samochodu lub kierowanie 
maszynami pod wpływem substancji).

3.  Powtarzające się problemy prawne związane z użyciem 
substancji (np. aresztowanie za zaburzanie porządku pod 
wpływem substancji).

RYCINA 1. MR mózgu w płaszczyźnie czołowej w sekwencji IR  (inversion recovery) przedstawiający zaznaczone zakręty móżdżku w przebiegu jego 
zaniku.

RYCINA 2. Zespół Wernickego-Korsakowa. MR mózgu w płaszczyźnie poprzecznej w sekwencji FLAIR obrazujący niewielki podwyściółkowy obrzęk 
cytotoksyczny obejmujący struktury podwzgórza, zwłaszcza okolicę komory trzeciej i wodociągu Sylwiusza oraz ciała sutkowate. Są to typowe objawy 
niedoboru tiaminy.

Cała  
sutkowate

Istota szara 
okołowodociągowa
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4.  Kontynuowanie używania substancji mimo ciągłych lub 
powtarzających się problemów społecznych lub interper-
sonalnych powodowanych lub nasilanych przez użycie 
substancji (np. kłótnie z małżonkiem dotyczące zatrucia, 
agresja fizyczna).
Definicja uzależnienia jest bardziej biologiczna i obejmuje 

tolerancję, zespół abstynencyjny oraz nieudane próby zaprze-
stania użycia substancji. Kryteria uzależnienia według DSM 
IV definiują uzależnienie jako szkodliwy wzorzec używania 
substancji prowadzący do klinicznie istotnej niesprawności 
lub stresu pod postacią co najmniej trzech z poniższych obja-
wów w ciągu ostatnich 12 miesięcy:
1. Tolerancja definiowana jako jedno z poniższych:

–  potrzeba wyraźnie większych dawek substancji w celu 
uzyskania uczucia intoksykacji lub oczekiwanego efektu,

–  wyraźnie zmniejszony efekt przy podawaniu tej samej 
dawki substancji.

2.  Zespół abstynencyjny objawiającym się jednym z poniż-
szych:
–  zespół objawów charakterystycznych dla danej substancji,
–  stosowanie tej samej substancji (lub podobnej) w celu 

złagodzenia objawów odstawienia.
3.  Stosowanie substancji w większych ilościach lub przez dłuż-

szy czas niż było to planowane.
4.  Ciągła potrzeba przyjmowania substancji lub czynienie nie-

skutecznych wysiłków w celu odstawienia lub kontrolowa-
nia przyjmowania substancji.

5.  Poświęcanie dużo czasu na  pozyskiwanie substancji, ich 
używanie lub dochodzenie do sprawności po ich użyciu.

6.  Zarzucenie lub ograniczenie ważnych aktywności społecz-
nych, zawodowych lub rekreacyjnych z powodu stosowa-
nia substancji.

7.  Kontynuowanie stosowania substancji mimo świadomo-
ści, że jest ona przyczyną stałych lub powtarzających się 
problemów fizycznych lub psychicznych, które są powo-
dowane lub zaostrzane przez substancję (np. kontynuacja 
picia mimo świadomości, że choroba wrzodowa uległa za-
ostrzeniu na skutek spożywania alkoholu).13

Ostre następstwa nadużywania 
narkotyków
AMFETAMINA

W  dawkach stosowanych przez nadużywających am-
fetamina zwiększa stężenie dopaminy w  szczelinie synap-
tycznej w  czterech mechanizmach: 1) wiąże się z  błoną 
presynaptyczną neuronów dopaminergicznych i  stymuluje 
uwolnienie dopaminy z zakończeń nerwowych, 2) wchodzi 
w reakcję z pęcherzykami zawierającymi dopaminę, co skut-
kuje uwolnieniem wolnej dopaminy do zakończeń nerwowych,  
3) skutecznie wiąże oksydazę monoamin w neuronach dopa-
minergicznych zapobiegając rozkładowi dopaminy, 4) wiąże 
się z transporterem wychwytu zwrotnego dopaminy i od-
wraca jego działanie, czyli transport dopaminy na zewnątrz 
zakończeń nerwowych. Duże dawki amfetaminy podobnie 
wpływają na neurony noradrenergiczne, mogą indukować 

RYCINA 3. Zapalenie naczyń w przebiegu nadużywania stymulantów i kokainy. Obwodowo położone ogniska obrzęku cytotoksycznego odpowiadają 
tzw. mikroudarom ostatniej łąki. 
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uwalnianie noradrenaliny do szczeliny synaptycznej i bloko-
wać transporter wychwytu zwrotnego noradrenaliny.14-16 

Metylfenidat ma podobne działanie farmakologiczne do am-
fetaminy, jednak prawdopodobnie nieco mniejszy potencjał 
do nadużywania.17 Obie substancje są zakwalifikowane przez 
Drug Enforcement Administration (amerykańska agencja  
rządowa zajmująca się walką z narkotykami – przyp. tłum.) do 
substancji typu II. Przewlekłe stosowanie może prowadzić do 
dyskinez, a także zwiększać ryzyko incydentów naczyniowo-
-mózgowych.

MARIHUANA
Większość badań dotyczących marihuany skupia się na 

∆9-9 tetrahydrokanabinolu (THC), który jest cząsteczką che-
miczną odpowiedzialną za działanie farmakologiczne mari-
huany.18,19 THC powoduje unikalne działanie na psychikę 
podczas ostrej intoksykacji, na który składa się: euforia, seda-
cja, zmienione doznania zmysłowe, zaburzenia poczucia czasu 
i funkcji poznawczych. Poza tym powoduje rozszerzenie pę-
cherzyków płucnych, tachykardię, rozkurcz naczyń i zaburze-
nia układu immunologicznego.20

KOKAINA
Kokaina jest cząsteczką chemiczną o bardzo silnym wpły-

wie na neurochemię mózgu, a jej działanie mocno uzależnia. 
Kokaina blokuje wychwyt zwrotny noradrenaliny i dopaminy, 
które powodują zmiany w układzie współczulnym, takie jak: 
skurcz naczyń, tachykardia i nadciśnienie tętnicze. Działanie 
kokainy zależy od takich czynników jak czystość narkotyku, 
droga podania, przewlekłość stosowania oraz równoległe sto-
sowanie innych substancji, które zwykle stanowią rozcieńcze-
nie dostępnej na rynku kokainy. Do powszechnie stosowanych 
dodatków, których zadaniem jest wywieranie dodatkowego 
wpływu na ośrodkowy układ nerwowy należą: kofeina, li-
dokaina, amfetamina, fencyklidyna (PCP) i heroina. Kokaina 
silnie wpływa na szlaki układu nagrody w mózgu oraz reakcję 
„walki lub ucieczki” na zagrożenie. Krew napływa z trzewi do 
mięśni szkieletowych, a w przypadku przewlekłego stosowa-
nia neurotransmitery i hormony układu nerwowego ulegają 
zużyciu. Kokaina wzmaga doznania seksualne, a nawet może 
powodować spontaniczny orgazm. Może także wywoływać 
napady padaczkowe z następowymi powikłaniami, włącznie 
z  aneksyjnym uszkodzeniem mózgu. Powoduje neuroche-
miczną blokadę ośrodka głodu w podwzgórzu bocznym, co 
prowadzi do utraty apetytu i masy ciała. Przewlekły niedobór 
dopaminy u osób przewlekle stosujących kokainę może pro-
wadzić do hipoprolaktynemii z zatrzymaniem miesiączki, za-
burzeniami funkcji seksualnych, ginekomastią i mlekotokiem. 
Kokaina może także powodować przerost kory nadnerczy 
z  rozregulowaniem osi podwzgórze-przysadka-nadnercza. 
U osób przewlekle stosujących kokainę często występuje de-
presja, brak napędu, bezsenność, paranoja i bardzo nasilona 
drażliwość.21

ALKOHOL
Do skutków spożycia alkoholu (etanolu) należą zabu-

rzenia koordynacji, obniżenie poziomu lęku, zaburzenia 
funkcji poznawczych i modyfikacja aktywności ruchowej. 
Wykazano jednoznacznie, że za skutki spożycia alkoholu 
odpowiada kwas γ-aminomasłowy, dotyczy to zwłaszcza 
obniżenia poziomu lęku, zmiany aktywności ruchowej, za-
burzeń pamięci i senności w przebiegu ostrej intoksykacji. 
Niemniej jednak czysty antagonista receptora benzodia-
zepinowego (flumazenil) nie odwraca skutków spożycia  
alkoholu. Inne potencjalnie zaangażowane systemy prze-
kaźników to serotoninergiczny, NMDA w  przebiegu 
przewlekłego nadużywania i dopaminergiczny odpowie-
dzialny z  uczucie przyjemności związane ze spożyciem 
alkoholu.22 Przewlekłe spożywanie alkoholu w dużych 
ilościach wiąże się z licznymi zaburzeniami poznawczymi, 
w tym z zespołem Wernickego-Korsakowa i otępieniem, 
a także z polineuropatią i zwiększonym ryzykiem udarów 
krwotocznych i niedokrwiennych.

ŚRODKI HALUCYNOGENNE
Do środków halucynogennych zaliczamy substancje 

powodujące zmiany świadomości bez towarzyszącego 
majaczenia, sedacji, nadmiernego pobudzenia i  zabu-
rzeń poznawczych. Prototypowym środkiem w tej grupie 
jest dietyloamid kwasu lizergowego (LSD). Prawdziwe 
omamy po LSD są opisywane rzadko. Częściej występują 
zniekształcenia obecnych bodźców, czyli de facto powo-
dują iluzje. Substancje z tej klasy to zwykle indole (LSD, 
psylocybina) lub pochodne fenyloetyloaminy (meskalina, 
metylenodioksymetamfetamina [MDMA]). Struktura in-
doli przypomina serotoninę i mogą one zaburzać trans-
misję serotoninergiczną. Pochodne fenyloetyloaminy są 
bardziej zbliżone do katecholamin (np. noradrenaliny), 
a MDMA strukturalnie przypomina amfetaminę. Wchła-
nianie LSD z przewodu pokarmowego jest szybkie, pierw-
sze zmiany zachowania pojawiają się około 60 minut po 
spożyciu, a  ich największe nasilenie obserwowane jest 
około 2-4 godziny po spożyciu. Często występują za-
wroty głowy, parestezje, zaburzenia wzroku i  słuchu, 
zmiany nastroju, wzrost intensywności emocji i zjawiska 
dysocjacyjne. Początkowo zwykle występują objawy so-
matyczne i następnie iluzje. Często opisuje się synestezję. 
Po zastosowaniu środków halucynogennych obserwo-
wane są także zaburzenia autonomiczne: poszerzenie źre-
nic, wygórowanie odruchów głębokich, wzrost ciśnienia 
tętniczego, tzw. gęsia skorka, tachykardia i wzrost tem-
peratury ciała.23

NIKOTYNA
Nikotyna wzmaga uwalnianie acetylocholiny (ACh) 

w korze płata ciemieniowego. Może także stymulować 
uwalnianie noradrenaliny w  obwodowych neuronach 
adrenergicznych. Powtarzane dawki nikotyny powodują 
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rozwój tolerancji.24 Do jej skutków autonomicznych na-
leży tachykardia. Ponadto długotrwałe palenie tytoniu 
zwiększa ryzyko udaru, zawału serca i miażdżycy zaro-
stowej tętnic obwodowych oraz oczywiście nowotworów.

OPIOIDY
Receptory opioidowe zlokalizowane są głównie 

w ośrodkowym układzie nerwowym, przewodzie pokar-
mowym i tkankach obwodowych. Wyróżniamy trzy klasy 
receptorów opioidowych: mu, delta i kappa, przy czym za 
ponadrdzeniową analgezję odpowiedzialne są głównie re-
ceptory mu. Opioidy częściej powodują dysforię niż eufo-
rię, dlatego przypadki jatrogennego uzależnienia u osób bez 
wcześniejszej historii uzależnienia są rzadkie. Fizjologiczne 
skutki stosowania opiatów obejmują dysforię, senność, 
hamowanie automatyzmu oddechowego, a w przypadku 
przedawkowania śmierć.25 Dożylne stosowanie heroiny 
wiązane jest z infekcjami i poprzecznym zapaleniem rdze-
nie kręgowego.

FENCYKLIDYNA
Fencyklidyna (PCP) wywołuje cały wachlarz skutków 

w  ośrodkowym układzie nerwowym przez wiązanie się 
z  receptorem dla PCP o  silnym powinowactwie, który 
wiąże także opiaty sigma i dioksolany. PCP jest substancją 
o niespotykanym wśród narkotyków potencjale. Reakcje 
psychotyczne obserwowano nawet w przypadku stężeń po-
niżej progu wykrywalności. Małe dawki zwykle wywołują 
zmiany dotyczące uwagi i postrzegania podobne do obser-
wowanych w schizofrenii, a zatrucie objawia się śpiączką, 
napadami padaczkowymi, zatrzymaniem oddechu i śmier-
cią. Inne objawy to wzrost temperatury ciała, nadciśnienie, 
oczopląs i rabdomioliza. Badania naczelnych wykazały, że 
PCP jest lekiem o bardzo dużym potencjale uzależniają-
cym.26

ROZPUSZCZALNIKI
Nadużywanie rozpuszczalników jest coraz częstsze 

wśród młodzieży. W Wielkiej Brytanii do 10% młodych do-
rosłych eksperymentowały z rozpuszczalnikami. Spektrum 
nadużywanych substancji lotnych jest szerokie i obejmuje 
np. czterochlorek węgla, chloroform, dwuchlorometan, 
n-heksan, trzychloroetylen, a  nawet halotan. Ostre na-
stępstwa inhalacji substancji lotnych to szybkie działanie 
i równie szybkie ustąpienie skutków intoksykacji. Do ob-
jawów odurzenia należą: euforia, rozhamowanie, omamy, 
nudności i wymioty. Nawet pierwszy kontakt z tymi sub-
stancjami może skutkować zgonem w przebiegu zaburzeń 
rytmu serca. Przewlekła ekspozycja na n-heksany i tlenek 
azotu jest związana z neuropatią obwodową, a długotrwałe 
nadużywanie toluenu i  rozpuszczalników chlorowanych 
może prowadzić do trwałego uszkodzenia ośrodkowego 
układu nerwowego (uszkodzenie móżdżku), serca, wątroby, 
nerek i płuc.27

System wtórnych przekaźników 
a nadużywanie narkotyków
Wiedza na temat przekaźników wtórnych jest nieodzowna 
do zrozumienia biologii uzależnień i badań nad terapią uza-
leżnień. Ostatnio opublikowano bardzo ciekawy przegląd po-
święcony tym zagadnieniom, w którym zasugerowano trzy 
pętle neurobiologiczne biorące udział w rozwoju i podtrzy-
maniu uzależnienia.28 Zainteresowanego czytelnika odsyłamy 
do pracy oryginalnej. 

W początkowe stadia zachowania związanego z nałogiem,  
czyli zainteresowanie i głód, zaangażowane są szlaki gluta- 
minergiczne z kory przedczołowej i podstawno-bocznej 
części ciała migdałowatego do ciała migdałowatego i jądra 
półleżącego.28,29 Początkowe stadia zachowania związanego 
z nałogiem, które obejmują kompulsyjne poszukiwanie nar-
kotyków, jest powiązane z aktywacją pętli: część brzuszna 
prążkowia – część brzuszna gałki bladej – wzgórze – kora, 
która z kolei aktywuje pętlę: część grzbietowa prążkowia – 
grzbietowa część gałki bladej – kora, których aktywność jest 
wtedy wzmacniana przez zmniejszoną aktywność układu na-
grody. Z kolei mezokortykolimbiczny układ dopaminowy od-
grywa istotną rolę w pozytywnym wzmocnieniu związanym 
ze stanem odurzenia.28 Co więcej, nadużywanie narkotyków 
prowadzi do trwałych zmian na poziomie wewnątrzkomór-
kowej transdukcji sygnału i zmian w jądrze komórkowym, 
które ostatecznie przekładają się na zmiany w transkrypcji. 
Stwierdzono, że prowadzi to do zmiany aktywności neuro-
nów i tworzonych przez nie pętli funkcjonalnych. 

Uważa się, że układ glutaminergiczny odgrywa istotną 
rolę w patofizjologii uzależnień. Dowiedziono, że za część 
działania nagradzającego alkoholu odpowiada jego antago-
nistyczny wpływ na receptory NMDA. Zarówno w ostrej, 
jak i przewlekłej fazie abstynencji alkoholowej dochodzi do 
nadaktywności układu glutaminergicznego, co może tłuma-
czyć skuteczność akamprozatu w leczeniu choroby alkoholo-
wej.31 Powtarzane, samodzielne przyjmowanie stymulantów 
zmniejsza podstawowe uwalnianie glutaminianu, co może 
stymulować zachowania polegające na poszukiwaniu narko-
tyku. Glutaminian może także odpowiadać za sensytyzację 
behawioralną w nadużywaniu narkotyków. Koob28 zauważa, 
że w poprzednich badaniach wykazano blokadę długotermi-
nowej potencjacji i depresji związanej z powtarzanym poda-
waniem leków stymulujących po zastosowaniu antagonisty 
receptora NMDA. Także zmniejszające spożycie alkoholu 
działanie topiramatu jest związane jego działaniem antago-
nistycznym na receptor NMDA.28 Może to mieć kluczowe 
znaczenie dla terapii uzależnienia od psychostymulantów 
(kokaina, amfetamina) ze względu na niedostatek skutecz-
nych interwencji farmakologicznych w tej szczególnej formie 
uzależnienia. Zrozumienie tych różnych szlaków jest ważne 
dla rozwoju przyszłej farmakoterapii uzależnień. Należy pod-
kreślić, że szlaki odpowiedzialne za poszukiwanie narkotyku 
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są inne od odpowiedzialnych za odurzenie. Koob i wsp.28 
słusznie zauważają, że optymalne leczenie powinno obejmo-
wać oba te szlaki.

Leczenie farmakologiczne 
uzależnienia od alkoholu 
i narkotyków
ZASADY OGÓLNE

Osoby uzależnione od alkoholu i narkotyków różnią się. 
Bez wątpienia celem każdej terapii jest abstynencja. Model 
terapii należy dostosować do danego przypadku.32 Zgodnie 
z zasadami zmniejszania szkodliwości, przeciwdziałania remi-
sjom i abstynencji cele terapii powinny obejmować zmniej-
szenie częstości i liczby przyjmowanych substancji, a także 
ograniczenie ciężkości i liczby nawrotów. Leczenie powinno 
również sprzyjać optymalnemu funkcjonowaniu pod wzglę-
dem psychicznym i poprawie jakości życia uzależnionych. 
W tej części artykułu autorzy nie będą omawiać bieżących 
strategii detoksykacji i  leczenia zespołu abstynencyjnego, 
skoncentrują się natomiast na neurofarmakologicznych stra-
tegiach leczenia nadużywania i uzależnienia.

ALKOHOLIZM
Zasadniczo farmakoterapia ogranicza się do detoksykacji 

za pomocą benzodiazepin. Do 1994 roku zarejestrowany 
był w Stanach Zjednoczonych tylko jeden lek – disulfiram 
(Esperal).33 Disulfiram blokuje dehydrogenazę aldehydową, 
co zaburza metabolizm alkoholu i prowadzi do kumulacji  
aldehydu octowego. Zwiększone stężenie aldehydu octowego 
może dawać wiele objawów, od ogólnie złego samopoczu-
cia do śmierci. Niestety disulfiram jest skuteczny u niewielu 
pacjentów. W większości przypadków złe samopoczucie po 
nadużyciu alkoholu podczas stosowania disulfiramu powo-
duje odrzucenie leku. Niektórzy pacjenci uczą się znosić nie-
przyjemne skutki disulfiramu i piją dalej. 

W 1994 roku FDA zatwierdziło naltrekson do leczenia 
uzależnienia od alkoholu. Naltrekson blokuje ośrodkowe 
receptory opioidowe mu, co zmniejsza efekt poszukiwania 
i przyjemności związanej z odurzeniem.34 Podawanie nal- 
treksonu w  ciągu pierwszych 12 tygodni abstynencji ma 
kluczowe znaczenia dla ograniczenia głodu alkoholowego 
i zapobiegania nawrotom. Naltrekson nie łagodzi objawów 
zespołu abstynencyjnego, nie jest przydatny do detoksykacji 
alkoholowej, nie ułatwia także zaprzestania picia. Naltrek-
son jest skuteczny jedynie u osób, które zaprzestały picia, 
ponieważ pomaga im utrzymać abstynencję. Nie wszyscy 
pacjenci odnoszą korzyści ze stosowania naltreksonu. Czę-
ściowo może być to kwestia stosowania się do zaleceń le-
karskich. Aby lek przyniósł korzyści, pacjent musi przyjąć co 
najmniej 80% zaleconej dawki dobowej. Problem współpracy 
został wyeliminowany w 2006 roku, kiedy wprowadzono 

naltrekson o przedłużonym działaniu stosowany w iniekcjach 
raz na miesiąc.35 Picie podczas leczenia naltreksonem nie po-
woduje złego samopoczucia. Początkowa dawka doustnego 
naltreksonu to 25-50 mg na dobę. Przyczyną przerwania 
terapii doustnej są zwykle nudności i  dolegliwości żołąd-
kowo-jelitowe. Wolne wprowadzanie leku od 25 do 50 mg 
przez 5-7 dni poprawia tolerancję i współpracę. Dawka leku 
o przedłużonym działaniu podawana raz na miesiąc w iniek-
cji domięśniowej to 380 mg. 

Podstawą efektu poszukiwania i zespołu abstynencyjnego 
we wczesnych fazach abstynencji mogą być zaburzenia układu 
glutaminergicznego. Niektórzy eksperci sądzą, że antagoni-
ści NMDA są pomocni w stabilizowaniu zaburzonej funkcji 
glutaminergicznej we wczesnej fazie abstynencji. W 2004 
roku FDA zatwierdziła trzeci lek w leczeniu uzależnienia od 
alkoholu – akamprozat.36 Zwykle stosowana dawka 666 mg  
3 razy na dobę jest dobrze tolerowana i wydłuża czas absty-
nencji. Wyniki kontrolowanych badań z akamprozatem nie są 
jednoznaczne. Możliwe, że największe korzyści ze stosowania 
akamprozatu można uzyskać, gdy stosuje się go w skojarzeniu 
z innymi lekami.37,38

Od dawna interesowano się znaczeniem serotoniny dla 
popędów apetytywnych, w tym popędów obserwowanych 
w uzależnieniu od alkoholu. Opisywaną w piśmiennictwie 
opcją terapeutyczną w uzależnieniu od alkoholu było sto-
sowanie agonistów serotoniny i  inhibitorów jej wychwytu 
zwrotnego. Wyniki są niejednoznaczne, dlatego zastosowanie 
tych leków lepiej ograniczyć do przypadków współwystępo-
wania zaburzenia lękowego lub depresyjnego.37,39,40

Z drugiej strony, antagoniści serotoniny, a zwłaszcza on-
dansetron w monoterapii lub w połączeniu z naltreksonem, 
mogą zmniejszać ochotę do picia.41,42 Obserwowane korzyści 
mogą odnosić się jedynie do choroby alkoholowej o wcze-
snym początku. 

Jednym z  kluczowych problemów w  leczeniu choroby 
alkoholowej jest osiągnięcie abstynencji. Wiele leków służy 
utrzymaniu abstynencji, jednak żaden nie pomaga ograniczyć 
picia. Johnson i wsp.43 użyli topiramatu w pionierskim wska-
zaniu. Podawali lek w dawce 300 mg na dobę w randomizo-
wanym badaniu z podwójnie ślepą próbą. W badaniu udział 
wzięło 150 alkoholików, w tym wielu aktywnie pijących. Wy-
niki są bardzo obiecujące. Istotnie zmniejszyły się zarówno 
zachowania związane z poszukiwaniem, jak i spożycie alko-
holu.43

OPIOIDY
Leczenie substytucyjne pełnym agonistą (metadonem) 

było pierwszym sposobem postępowania w uzależnieniu od 
opioidów.44 Pierwotnym celem terapii jest zapobieganie wy-
stąpieniu objawów zespołu abstynencyjnego, zmniejszenie 
głodu narkotykowego i hamowanie stanu euforii towarzy-
szącemu nielegalnemu użyciu opioidów. Wyróżnia się dwie 
fazy terapii metadonowej. W pierwszej dochodzi się stop-
niowo do dawki stabilizującej. Gdy zostanie ona osiągnięta, 
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rozpoczyna się druga faza. Jest to niekiedy długotrwała 
faza podtrzymująca, która kończy się, gdy pacjent zostaje 
uznany za gotowego do detoksykacji. Leczenie metado-
nem jest ograniczone do wyspecjalizowanych klinik, które 
są w stanie zapewnić opiekę psychospołeczną pacjentom 
z programu.

Od 2002 roku możliwe jest także leczenie uzależnienia  
od opioidów za pomocą buprenorfiny lub jej połączenia z nal- 
treksonem (tab. 2).14

Badania kliniczne wykazały, że buprenorfina (w dawce 
<40 mg) jest równie skuteczna jak małe dawki metadonu.45 
Z drugiej strony na podstawie metaanalizy obejmującej pięć 
badań stwierdzono, że 8-12 mg buprenorfiny nie jest tak sku-
teczne jak 50-80 mg metadonu.46 Przegląd bazy Cochrane47 
z 2004 roku potwierdził te wyniki. Dlatego pacjenci wyma-
gających dużych dawek metadonu nie są najlepszymi kandy-
datami do leczenia buprenorfiną. 

Podobnie jak metadon, buprenorfina skutecznie zapobiega 
wystąpieniu objawów zespołu abstynencyjnego oraz skutkom 
użycia innych opioidów. Innym dostępnym lekiem pozwala-
jącym zwalczać objawy zespołu abstynencyjnego, jednak bez 
wykorzystania opioidów, jest klonidyna.48 Działanie kloni-
dyny niwelujące objawy opioidowego zespołu abstynencyj-
nego zostało po raz pierwszy opisane przez Golda i wsp.49 
Jest to jedyny środek nieopioidowy, którego działanie w ze-
spole abstynencyjnym jest porównywalne do metadonu 
i buprenorfiny.50 Mimo to klonidyna  nie została jeszcze za-
rejestrowana przez FDA w tym wskazaniu.

KOKAINA
Farmakologiczne leczenie głodu kokainowego i uzależ-

nienia nie jest tak skuteczne, jak w  przypadku alkoholu. 
Wykazywano skuteczność agonistów dopaminy, leków 
przeciwdepresyjnych, przeciwpsychotycznych i innych, z di-
sulfiramem włącznie.51 W innych badaniach nie wykazano 
krótkoterminowej poprawy przewyższającej efekt placebo 
dla tych środków. W jeszcze innych wpływ był krótkotermi-
nowy. Grabowski i wsp.52,53 zastosowali metylfenidat i d-am-
fetaminę jako terapię substytucyjną. Ich wyniki są obiecujące. 
Ostatnio uzyskano również obiecujące wyniki dla modafi-
nilu.54 Wszystkie te wyniki wymagają potwierdzenia i oceny 
długoterminowej.

Innym kierunkiem w leczeniu nadużywania i uzależnie-
nia jest próba blokowania działania wywoływanego przez 

kokainę. Dobrym przykładem jest tu disulfiram, który za-
równo osłabia subiektywne odczucia związane z użyciem ko-
kainy, jak i zmniejsza częstość użycia narkotyku.55 Stworzenie 
szczepionki przeciwko kokainie przez Kostena,51 pozwala są-
dzić, że przeciwciała mogą niwelować głód kokainowy. 

PSYCHOSTYMULANTY
Podobnie jak w  przypadku innych narkotyków, także 

w przypadku psychostymulantów proponowano dopami-
nowy, serotoninowy, noradrenergiczny, GABA, endoka-
nabinoidowy, glutaminergiczny i  opioidowy mechanizm 
uzależnienia.56 Dotychczas w badaniach z udziałem ludzi 
nie opracowano skutecznej metody leczenia uzależnienia od 
psychostymulantów. Leczenie podtrzymujące i zapobieganie 
nawrotom jest bardzo trudne, zwłaszcza w przypadku me-
tamfetaminy. Głównym celem podawania leków przeciw-
depresyjnych jest kontrola reakcji depresyjnej w przebiegu 
zespołu abstynencyjnego. Stwierdzono pewną skuteczność 
bupropionu u pacjentów o małym stopniu uzależnienia.56,57 

Podobnie mirtazapina niwelowała metamfetaminowe ob-
jawy abstynencyjne niezależnie od swojego wpływu na 
depresję.58 Aripiprazol, częściowy agonista D2, łagodził 
metamfetaminowe objawy abstynencyjne oraz zmniejszał jej 
działanie odurzające.59,60 Choć pojawiło się kilka obiecują-
cych leków do zastosowania w detoksykacji u stosujących 
psychostymulanty, zwłaszcza w przypadku metamfetaminy, 
to konieczne są dalsze badania w tym kierunku. 

Podsumowanie
Tendencje dotyczące używania, nadużywania, percepcji spo-
łecznej i polityki uzależnień, a także wiedza na temat neuro-
biologii uzależnień cały czas się zmieniają. Uzależnienie od 
substancji to zaburzenie psychiczne z powikłaniami neuro-
logicznymi, które dotyka wiele osób w populacji ogólnej. 
Omówiono różne teorie dotyczące neurobiologii uzależnień, 
ze szczególnym uwzględnieniem deregulacji w układzie na-
grody i układzie kontrolującym hamowanie w układzie jądra 
korowo-podstawne – szlaki wzgórzowo-korowe. Neuroana-
tomia  i neurochemia behawioralna tych szlaków bezpośred-
nio przekładają się na leczenie. Zaprezentowano także różne 
mechanizmy działania leków we współczesnej terapii uzależ-
nień od najczęściej stosowanych substancji. 

TABELA 2. DOSTĘPNE PREPARATY BUPRENORFINY

Skład Wskazania Opis Dawka

Buprenorfina w tabletkach Terapia podtrzymująca w uzależnieniu od opiatów, 
detoksykacja

Białe owalne tabletki 2 lub 8 mg  
pod język

Preparat złożony z buprenorfiny 
i naloksonu w stosunku 4:1

Terapia podtrzymująca w uzależnieniu od opiatów, 
detoksykacja

Pomarańczowe sześciokątne 
tabletki

2 x 0,5  
i 8 x 2 mg  
pod język
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