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Badania neurobiologiczne w dziedzinie narkotykéw: aspekty etyczne

i strategia postepowania

Uzaleznienie od narkotykéw to zachowanie
polegajqce na utracie przez dang osobe
kontroli nad ich zazywaniem. Osoby
uzaleznione mogq chcie¢ przestaé uzywad
narkotykéw, ale pomimo negatywnych
skutkow, jakich czesto doswiadczajq, jest to
dla nich trudne. W lepszym zrozumieniu
fego procesu pomagajq wspdlczesne
osiqgniecia w dziedzinie neurobiologii, kiére
obecnie dostarczajq réwniez istotnych
podsfaw naukowych do frakfowania
uzaleznienia od narkotykéw jako schorzenia
psychicznego, okreslanego zazwyczaj

jako ,przewlekta, nawrotowa choroba

mozgu'”.

Wiekszos¢ badan neurobiologicznych

w dziedzinie uzaleznier dotyczy roli, jakg
uwalniany przez narkotyki neuroprzekaznik,
zwany dopaming, odgrywa

w powfarzajqcej sie aktywacii ,ukfadu
nagrody” - szlaku wytworzonego przez
ztozony uktad strukiur mézgowych, ktory
dziata jak barometr wskazujqey stan
psychofizyczny osoby. Dzieki ostatnim
postepom technologicznym, szybko
nastepujgcym w tej dziedzinie, powstaty
nowe modele, kidre uwzgledniajq dziatanie
innych neuroprzekaznikéw w tym procesie
oraz badajq znaczenie réznic genetycznych
pomiedzy poszczegolnymi osobami. Poprzez

umozliwienie lepszego zrozumienia sposobu,

w jaki rozwija sie uzaleznienie, badania
naukowe moggq stworzy¢ podstawy rozwoju
nowych metod leczenia psychologicznego

i farmakologicznego oraz nowych strategii
profilaktycznych. Dotychczasowe wyniki sq
obiecujqce, ale ich znaczenie mozna fatwo
przeceni¢ lub niewtasciwie zrozumiec.
Ponadtfo wyniki te sq zrodfem wielu istotnych
zagadnien etycznych wymagaijqeych
doktadnego rozpatrzenia. W niniejszym
dokumencie podsumowano gtowne
osiqgniecia w tej dziedzinie, podkreslajac
fakt, ze kazda nowa metoda, zanim stanie sie
zwyczajowq prakiykg, bedzie wymaga¢
rygorystycznej oceny pod katem
bezpieczenstwa i skutecznosci.

Definicje

Neuroprzekaznik: Substancja chemiczna wytwarzana i uwalniana przez neurony. Niektére z tych czgsteczek (GABA, kwas
glutaminowy) biorqg udziat w przekazywaniu informaciji pomiedzy neuronami; inne (dopamina, noradrenaling, serotonina) modulujq

(wzmacniajq lub ttumiq) otrzymywane informacije.

Uktad nagrody: Aktywacja tego szlaku mézgowego wzmacnia zachowania. Wyniki badan wskazujq na to, ze narkotyki, aktywujqc

ten uktad, wywotujg uczucie przyjemnosci.

Celem badar neurobiologicznych jest préba wyjasnienia, w jaki
sposéb narkotyki powodujgce uzaleznienie doprowadzajg do
zmian neurochemicznych w mézgowym szlaku nagradzania, co
sprawia, ze ich uzywanie staje sie pozgdane i powoduje cheé
czestego siegania po nie.

Coraz wigcej badan wskazuje na to, ze przewlekte stosowanie
narkotykéw moze prowadzi¢ do dtugoterminowych zaktécen
modulacii szlakéw neuropoznawczych, ktére biorg udziat

w procesach motywacji i uwagi, podejmowania decyzji i zdolnosci
do hamowania odruchéw.

W celu doktadniejszego zdefiniowania wewnetrznych
mechanizméw uzaleznienia i identyfikowania oséb ze sktonnosciami
do uzaleznienia pomocne mogq byé metody neuroobrazowania

i technologie genetyczne. Potencjalnie umozliwi to kierowanie
dziatan do 0séb z grupy podwyzszonego ryzyka.

Nowe leki oddziatujgce na specyficzne uktady neuroprzekaznikéw,
farmakologiczne implanty narkotykowe, szczepionki antynarkotykowe
lub leki neurologiczne mogq zmniejszaé tendencje do zachowan
sprzyjajqcych uzaleznieniom.

Neurobiologia i badania genetyczne dajq nadzieje na szczegétowe
wyijasnienie przyczyn uzaleznienia w odniesieniu do proceséw
mézgowych. Jednakze przyczynowe czy nadmiernie uproszczone
modele uzaleznienia mogq takze prowadzi¢ do stosowania bardziej
przymusowych metod dziatania w stosunku do o0séb uzaleznionych,
zlekcewazenia istotnych strategii spotecznych i umniejszenia wsparcia
dla istniejgcych udowodnionych metod leczenia narkomanii.

Istnieje naglgca potrzeba oceny aspektéw etycznych i strategii
postepowania zwigzanych z badaniami neurobiologicznymi nad
uzaleznieniami, aby zagwarantowaé, ze osiggniecia naukowe sq
wykorzystywane w sposéb nienaruszajgcy praw cztowieka i wartosci
etycznych, takich jok zgoda, wolnosé, réwnoséé i prywatnosé.
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1. Badania neurobiologiczne
w dziedzinie uzaleznien

Prawie wszystkie narkotyki, kiérych stosowanie
prowadzi do naduzywania lub uzaleznienia

u ludzi, zwiekszajq wydzielanie
neuroprzekaznika zwanego dopaming

w strukiurze podkorowej - jgdrze pétlezgeym.
Ciata komérkowe neuronéw uwalniajgeych
dopamine sq zlokalizowane w brzusznej czesci
nakrywki $rodmoézgowia i w istocie czarnej
(patrz rycina). Te neurony dopaminergiczne
tworzq szlak mezokortykolimbiczny. Pobudzajq
one rézne strukiury mézgowe, takie jak: kora
przedczotowa, jgdro migdatowate i hipokamp,
kiére sq czesciami szlaku zwanego ,uktadem
nagrody”.

W wiekszosci neurobiologicznych modeli
uzaleznienia zaklada sie, ze - z uwagi na fo,
iz naduzywane narkotyki uwalniajq dopamine
i aktywuijq uktad nagrody - uzaleznienie jest
wywolane modyfikacjq reakeji kinetycznych

i zwigkszonym uwalnianiem dopaminy. Ta
zaburzona regulacja moze odpowiadad albo
zwiekszonej reaktywnosci neuronéw
dopaminergicznych na specyficzne bodzce
zwiqzane z dajgcymi przyjemno$e
uzalezniajgecymi produktami, albo obnizeniu
progu sygnalizacji dopaminowej i sttumieniu
aktywnosci na szlaku nagradzania.

W naturalnych sytuacjach dopamina jest
uwalniana, kiedy do$wiadczenie nagradzajgce
jest nowe, lepsze niz oczekiwane lub
niespodziewane. Uwolnienie dopaminy
pomaga osobie zapamieta¢ sygnaty
zapowiadajqce nagrode. Dlatego tez, kiedy
uktad dopaminowy staje sie nadmiernie
pobudzony poprzez zazywanie narkotykéw,
potrzeba powtarzania tego do$wiadczenia
moze zdominowac inne wazne celowe
dziatania.

2. Nowe modele
w neurobiologii uzaleznien

W niektérych ostatnio przeprowadzonych
badaniach wykazano, ze pomimo gtéwne;j

i niezaprzeczalnej roli dopaminy w nagradzaniu
naduzywane narkotyki mogq prowadzi¢ do
uzaleznienia niekoniecznie poprzez
bezposredni wptyw na neurony
dopaminergiczne. Istiejg dowody, ze
dopamina oddziatuje na dwa inne
neuromodulatory - noradrenaling i serotoning,
odpowiedzialne odpowiednio za czujnosé¢

i kontrole napedu. W badaniach na
zwierzetach wykazano, ze neurony
noradrenergiczne i serofoninergiczne sq
sprzezone (tzn. wzajemnie ograniczajq swojq
oktywno$¢) oraz ze powtarzana ekspozycja na
naduzywane narkotyki zaburza te regulacje.

Z uptywem czasu neurony noradrenergiczne

i serofoninergiczne stajq sie autonomiczne

i nadmiernie reaktywne na bodzce zewnetrzne.
Prawdopodobnie tym wywotanym przez
narkotyki, dtugotrwatym rozprzezeniem
neuronéw mozna ftumaczyé zaburzenia
motywacii i zdolnosci do hamowania odruchow.

Wyniki badan na zwierzetach i inne dowody
wskazujq na duzg zmiennoé¢ podatnosci na
uzaleznienie. Rozwdj nowych technologii

w badaniach neurobiologicznych daje
mozliwo$¢ rozpoznawania
neuropsychologicznych i genetycznych réznic
miedzyosobniczych, kiére mogg mie¢ wptyw na
rozwoj uzaleznienia u oséb uzywajgeych
narkotykéw.

3. Nowe technologie
w badaniach uvzaleznien

Postepy w biologii molekularnej i genomice,
takie jok umiejetnos¢ klonowania

i sekwencjonowania genéw kodujgeych
poszczegdlne podtypy biatek receptorowych

i transporterowych oraz endogenne biatka
agonistyczne, pozwalajg navkowcom
identyfikowac takie miejsca w biatkach
recepforowych lub transporterowych, w kiére
mozna wybiérczo uderza¢ za pomocq lekéw
blokujgeych [antagonisci) lub stymulujgeych
(agonisci) aktywno$¢ danego biatka. Ponadto
w modelach zwierzecych wykorzystano techniki
manipulacji genetycznej w celu zwiekszenia
(tzn. nadmiernej ekspresji mutantéw) lub
zablokowania [izn. fransgenicznych odcig¢
negatywnych mutacji dominujgeych) aktywnosci
specyficznych czgsteczek poddanych
badaniom.

Badania genetyczne u ludzi sq ukierunkowane
na wykrycie specyficznych genéw podatnosci
na uzaleznienie. W szeroko zakrojonych
badanioch powigzan i zwigzkéw
genetycznych wykryto wiele gendw, kidre
mogq odpowiada¢ za predyspozycie do
vzaleznienia. Jednak dotychczas niewielka
liczba z tych alleli stale sie powtarza, a wiele
zwiqzkow jest stabych.

Neuroobrazowanie z zastosowaniem
technologii, takich jak: funkcjonalny rezonans
magnetyczny (fMRI), tomografia pozytonowa
(PET), tomografia emisyjna pojedynczych
fotonéw (SPECT), magnetoencefalografia
(MEG) i elekiroencefalografia (EEG) daje
wglad w sposéb, w jaki zmiany w mézgu
wywotane przez narkotyki mogg prowadzi¢ do
zaburzen poznawczych obserwowanych u ludzi
uzaleznionych od narkotykéw. Sq to
nieinwazyine techniki, kiére mogq okaza¢ sie
pomocne w okresleniu deficytow
neuropsychologicznych moggcych stanowi¢

~Postep w dziedzinie neurobiologii
Zmienia nasze pojmowanie
sposobu uzalezniania sie od
narkotykéw, a jednoczeénie
otwiera droge badaniom
ukierunkowanym na odkrywanie
nowych metod leczenia. Musimy
jednak zagwarantowaé, ze tego
rodzaju korzystne nowe metody
zostanqg doktadnie ocenione przed
wdrozeniem, co zapewni
maksymalny sukces i efektywno$éé
finansowqg”.

Wolfgang Gétz,
dyrektor EMCDDA

gtéwne zrédto osobniczej niezdolnosci do
zaprzestania uzywania narkotykéw.

4, Tradycyjne i nowe sposoby
leczenia uzaleznien

Tradycyijne leczenie uzaleznien polega na
skojarzeniu metod farmakologicznych

z metodami psychospotecznymi. Powszechnie
stosowane $rodki farmakologiczne to: (i) leki
blokujgce dziatanie uzalezniajgcego narkotyku
(np. nalirekson w zapobieganiv nawrotom
uzaleznienia od heroiny) lub sprawiajgce, ze
dziatanie to jest nieprzyjemne (np. disulfiram

w uzaleznieniu alkoholowym) lub (i) leki
zastepujgce uzalezniajgey narkotyk,

o mniejszym niz ten narkotyk dziataniu
szkodliwym (np. leczenie substytucyjne
uzaleznienia od opiatéw z zastosowaniem
metadonu). Powszechng formq leczenia
substytucyjnego jest nikotynowa terapia
zastepcza w leczeniu natogu palenia
papieroséw, jednak jej skuteczno$c¢ jest
niewielka. Pewne leki mogq by¢ takze
stosowane przez krétki czas, aby pomdc
pacjentom w odsfawieniu wszystkich
narkotykéw. Oddziatywania psychospoteczne
obejmujq terapie poznawczo-behawioralng,
wywiad motywacyiny, poradnictwo
narkotykowe i 12-stopniowy program
realizowany w grupach wsparcia. Takie metody
leczenia stanowiq wazne uzupetnienie leczenia
farmakologicznego i medycznego w osiqganiu
zadowalajgeych dtugoterminowych efekiéw.

Postep w badaniach neurobiologicznych nad
uzaleznieniami doprowadzit do stosowania
lekéw oddziatujgcych na ukiad
dopaminergiczny. Jednakze nie udowodniono
jeszcze skutecznosci tej strategii w leczeniu
uzaleznien, prawdopodobnie wskutek



ukierunkowania leczenia na nieodpowiedni
recepfor dopaminy (tj. D2) lub nieuwzglednienia
innych modulujgeych uktadéw
neuroprzekaznikow.

Trwaijq prace nad rozwojem i badaniami wielu
innych nowych lekéw, co moze prowadzi¢ do
opracowania nowych metod leczenia
niektérych form uzaleznienia od narkotykow.
Metody te obejmujq: immunoterapie za
pomocgq ,szczepionek” przeciwko skutkom
uzywania nikotyny, kokainy i heroiny, kiére
dziatajg poprzez przytqczanie sie do danego
narkotyku w krwiobiegu, zapobiegajgc w ten
sposob dotarciu narkotyku do mézgu.
Najbardziej inwazying i nieodwracalng
metodq leczenia doswiadczalnego jest zabieg
neurochirurgiczny, ale metoda ta wzbudza
powazne zastrzezenia etyczne. Metodq mniej
ekstremalnq, ale takze budzqcq watpliwosci
efyczne, jest gtebokie pobudzanie mézgu
zwigzane z implantowaniem elekirod
pobudzajgeych do obszaréw mézgu
zwiqzanych z uzaleznieniem, takich

iak wyspa - ptat kory mézgu lezgey w gtebi
bruzdy bocznej. Metodq mniej inwazyjng jest
przezczaszkowa stymulacja magnetyczna
(TMS), kiéra polega na umieszczeniv matej
cewki magnetycznej na czaszce osoby
uzaleznionej w celu zablokowania lub
zwiekszenia czynnosci neuronalne.
Skuteczno$¢ zadnej z powyzszych metod nie
jest obecnie potwierdzona, a wszystkie wigzg
sig zaréwno z potencjalnymi kosztami, jak

i mozliwymi korzysciami.

5. Modele przyczynowe
uzaleznienia

Wybér odpowiedniej reakcji na problem
uzaleznienia zalezy w duzym stopniu od sposobu
pojmowania tego zjawiska przez spoteczenstwo.
Definicje uzaleznienia jako zaburzenia, w wyniku
kiérego dochodzi do ostabienia kontroli osoby
uzaleznionej nad uzywaniem narkotykéw, mozna
przeciwstawi¢ wezesniejszemu pogladowi,
zgodnie z ktdrym zazywajqgey narkotyki byli
postrzegani jako autonomiczne jednostki
zaangazowane z wiasnej woli w nielegalne
dziatania. Nawet dzi$ niekiorzy autorzy
pozostajq sceptyczni wobec istnienia
uzaleznienia, za$ pytanie o stopien autonomii

i kontroli oséb uzaleznionych nad swoimi czynami
nadal ma fundamentalne znaczenie. Model
uzaleznienia jako choroby mézgu podaje

w wafpliwos¢ poglad, zgodnie z kiérym
zazywanie narkotykéw zawsze stanowi
dobrowolny wybor danej osoby, wskazujge przy
tym, ze przediuzajqce sie stosowanie narkotykéw
wywotuje dtugotrwale zmiany w strukiurze mézgy,
powodujqce ostabienie $wiadomej kontroli nad
wiasnymi dziataniami. Chociaz te zmiany

w mézgu mogq wyjasniad, dlaczego osoby
uzaleznione kontynuujg zazywanie narkotykéw
pomimo folerancii na przyjemne efekty dziatania
$rodkéw, jok réwniez szkodliwe konsekwencie,
model fen moze by¢ takze wykorzystany do
argumentowania zjawiska niedostatkéw autonomii
u 0s6b uzaleznionych w uzasadnianiu wiasnych
wyboréw oraz postepowania zgodnie z nimi.

Projekcja dopaminergiczna ze srédmézgowia do przodomézgowia

Zakret obreczy
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Uwaga: Neurony dopaminergiczne mezokortykolimbiczne z brzusznej czesci nakrywki i istoty czarnej kierujq
sig do waznej struktury szlaku nagradzania - jgdra pétlezqcego - i do obszaréw kory mézgowej
odpowiedzialnych gtéwnie za podejmowanie decyzji, np. o tym, czy zazywaé narkotyki (np. kora
przedczotowa i zakret obreczy). Substancje z wnetrza mézgu majq takze potqgczenia z jgdrem ogoniastym

i skorupg (oznakowana czeéé prgzkowia na rycinie).

Zrédto: Hyman iin., 2006

Uzywanie narkotykéw obejmuje ztozony
kompleks zachowar i nawet autonomia
uzaleznionych jednostek jest zmienna. Zbyt
uproszczona inferpretacja pojawiajgeych sie
dowodéw neurobiologicznych stwarza ryzyko, ze
moggq by¢ one niewtasciwie wykorzystywane do
uzasadnienia przymusowych, wysoko
inwazyjnych, a nawet szkodliwych metod
leczenia przez ich oredownikéw, kiérzy
manifestujq nadmierny optymizm w sfosunku do
mozliwosci leczenia uzaleznienia, nie wykazujac
przy tym dostatecznej froski o rozszerzanie praw
czlowieka i konsekwencii etycznych.

6. Aspekty etyczne
i strategia postepowania

Badania neurobiologiczne mogq w znaczqcey
sposdb przyczynié sie do zrozumienia kwestii
dotyczqcej rozmiaréw autonomii oséb
uzaleznionych, a zatem ich odpowiedzialnosci
za whasne dziatania. Autonomia uzaleznionych
w dokonywaniu wyboréw dotyczgceych
uzywania narkotykéw jest niewqtpliwie
zaburzona w stanie ostrego odurzenia badz
doswiadczania dotkliwych objawéw
abstynencyjnych. Ze wzgledu na faki, ze zakres
uposledzenia autonomii uzaleznionych ulega
znacznym zmianom, $wiadoma zgoda osoby
uzaleznionej (. proces, w kiérym ta osoba
zgadza sie na leczenie bez przymusu, w petni
$wiadoma mozliwych zagrozen oraz korzyscil
moze i powinna by¢ uzyskiwana wéwczas, gdy
stan pacjenta jest stabilny. Jesli badania
neurobiologiczne doprowadzq do rozwoju
nowych mefod leczenia, dotqczg one do
istniejgcych - i miejmy nadzieje je uzupetnia.
Pacjenci bedg musieli by¢ informowani

o réznorodnych mozliwosciach leczenia, a koszty
i korzysci wynikajgce z jakiejkolwiek nowej formy
terapii, wraz z jej potencjalng skutecznoscig,
powinny by¢ doktadnie rozpatrywane. Trudno
jest uzasadni¢ potrzebe stosowania inwazyjnych
lub niebezpiecznych form leczenia, jesli dostepne
sq bezpieczniejsze metody. Wazne rozwazania
efyczne z pewnosciq pojawiq sie w przypadku
pacjentéw pozbawionych mozliwosci
dokonywania wolnego wyboru sposobu
leczenia; zagadnienia fe prawdopodobnie
okazgq sie szczegodlnie istotne w przypadku
leczenia dostepnego w ramach systemu
sqdownictwa kamnego, w obrebie kidrego
pewien stopier przymusu moze by¢ obecny.
Zgodnie z ogdlnie akceptowang zasadq
efyczng opieka dostepna w warunkach
wigziennych powinna by¢ réwnowazna z opiekg
dostepng ogdtowi spoteczenstwa. Skierowanie -
w nieproporcjonalny sposéb - nowych metod
leczenia do oséb przebywajgcych w areszcie,

a takze zaniechanie stosowania innych metod

o potwierdzonej skutecznosci moze wywotac¢
obawy natury etyczne;.



+Narkotyki w obiektywie” to seria powszechnie dostepnych sprawozdan publikowanych przez Europejskie Centrum Monitorowania Narkotykéw
i Narkomanii (EMCDDA) z siedzibqg w Lizbonie. Sprawozdania te ukazujq sie regularnie w 23 jezykach urzedowych UE oraz w jgezyku norweskim
i tureckim. Jezyk oryginatu: angielski. Zezwala sie na powielanie tresci pod warunkiem podania Zrédta.

Bezptatng prenumerate mozna uzyskaé pod nastepujgcym adresem: publications@emcdda.europa.eu

Rua da Cruz de Santa Apolénia, 23-25, 1149-045 Lizbona, Portugalia
Tel. +351 218113000 e Faks +351 218131711
info@emcdda.europa.eu ¢ www.emcdda.europa.eu

Neurobiologia daje mozliwo$é lepszego zrozumienia zjawiska
vzaleznienia, co moze prowadzi¢ do powstania nowych metod
leczenia. Istnieje potrzeba kontynuacji badan w tym obszarze, przy
jednoczesnym dokonywaniu przeglgdu sposobéw wspierania i jak
najlepszej organizaciji tych badan w Europie.

Zatozenie, zgodnie z ktérym powtarzajqce sie zazywanie

Skutecznos$é nowych immunologicznych metod i technik
neurologicznych bedzie wymagaé szczegétowej analizy. Niektére
metody z tego obszaru mogq byé wykorzystywane w sposéb
wzbudzajgcy powaine etyczne i spoteczne obawy, kiére mogq
réwnowazyé lub nawet przewyzszaé potencjalne korzysci.

Badania neurobiologiczne przemawiajq za ,,medycznym modelem”
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vzaleznienia. Jednakze wiele zagadnien zwiqzanych z narkotykami
dotyczy nieuzalezniajgcego uzywania nielegalnych substancii,

a pytanie o to, jakie metody sq wtasciwe, aby zacheci¢ uzaleznione
osoby do leczenia - zwlaszcza te, kiére mogq nie chcieé by¢
leczone - ma zasadnicze znaczenie.

narkotykéw wywotuje diugoterminowe zmiany w neurotransmisji
mézgowej, stanowi istotny argument przemawiajgcy za
ukierunkowywaniem badan navkowych na opisywanie tych zmian
i znajdowanie sposobéw, aby je cofngé.

Gtéwnym wyzwaniem w strategii postepowania bedzie znalezienie
sposobdéw edukowania spofeczernistwa w zakresie neurobiologicznych
podstaw uzaleznienia, z podkresleniem, ze osobiste i spoteczne
wybory majq réwniez wptyw na stosowanie narkotykéw

i uzaleznienie.

Nowe metodologie, takie jak techniki neuroobrazowania i badania
genetyczne, mogq poméc w lepszym zrozumieniu zmiennosci
podatnosci na uzaleznienie przy jednoczesnym uwzglednieniu
istotnego znaczenia czynnikéw spotecznych. Jednakze stopien
praktycznego wykorzystania tych metod nadal budzi watpliwosci.
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