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jatkowych sytuacjach ogranicza sie do stosowania

pojedynczego leku, najczesciej pacjenci przyjmuja
kilka preparatow leczniczych jednoczesnie. Leki bywa-
ja zapisywane przez specjalistow z wielu dziedzin nie-
zaleznie (z winy pacjenta lub lekarza), a rownoczesnie
pacjenci zazywaja dostepne w ogoblnej sprzedazy leki.
Przyjmowane leki moga nie tylko oddziatywac na siebie,
ale moga podlega¢ wptywowi sktadnikow pozywienia,
uzywek - alkohol, kawa, tyton i zanieczyszczen srodo-
wiska.

Prowadzona obecnie farmakoterapia tylko w wy-

O interakcji lekow i dymu tytoniowego mowimy, gdy
diagnostyczne, zapobiegawcze, lecznicze lub toksycz-
ne dziatanie lekow jest zmieniane przez sktadniki dymu
tytoniowego.




Interakcje farmakokinetyczne - to zmiany wchtaniania,
dystrybucji, metabolizmu i wydalania lekow na skutek
zadziatania innej substancji chemicznej - na przyktad
sktadnikow dymu tytoniowego.

Interakcje farmakodynamiczne wynikaja z tacznego
farmakologicznego dziatania lekow i sktadnikow dymu
tytoniowego.

Rozpowszechniony zwyczaj palenia tytoniu i powszech-
na polipragmazja w leczeniu wielu choréb sprawiaja, ze
w wyniku interakcji pomiedzy sktadnikami dymu i leka-
mi moze dochodzi¢ do zmian efektow terapeutycznych.
Interakcje te mogg dotyczyc¢ zarowno procesow farma-
kokinetycznych, jak i farmakodynamicznych.




INTERAKCJE FARMAKOKINETYCZNE LEKOW
Z DYMEM TYTONIOWYM

Leki stosowane w leczeniu astmy

Badania swiatowe wskazuja, ze sktadniki dymu tytonio-
wego moga wchodzi¢ w interakcje z lekami, co wiaze sie
czesto z wptywem palenia tytoniu na dziatanie lekow.

Jezeli przyjmowane sa leki przeciwastmatyczne np.
teofilina to w przypadku palenia 40 lub wiecej papiero-
sow dziennie istnieje konieczno$¢ dokonywania korekty
- zwiekszenia dawki, nawet jej podwojenia. Podobne
zjawisko obserwowano u dzieci chorych na astme, kto-
rym podawano dozylnie aminofiline i ktérych rodzice pa-
lili ponad 20 papierosow dziennie w ich obecnosci.

Palenie tytoniu obniza skutecznos¢ doustnych gliko-
kortykosterydow, lekow stosowanych w leczeniu astmy
oskrzelowej.

Leki antyarytmiczne

W duzych populacjach chorych obserwowano ostabienie
dziatania farmakologicznego flekainidu w grupie palaczy.

W studiach klinicznych wykazano zmniejszony poziom
lidokainy u osob palacych tyton.

Eliminacja z organizmu innego leku antyarytmicznego
- meksyletyny jest przyspieszana przez dym tytoniowy.

Istnieje mozliwos¢ obnizenia sie stezenia propranololu
w krwi palaczy od 25% do 200%.




Obserwowana interakcja na poziomie farmakodynamicz-
nym pomiedzy B-blokerami a dymem tytoniowym s3 za-
burzenia erekcji u mezczyzn palacych i przyjmujacych
te leki. Mechanizm tej reakcji polega na obnizeniu ci-
snienia krwi w praciu.

U osob palacych powyzej 20 papierosow dziennie
nastepuje obnizenie stezenia werapamilu w surowicy
pacjentow palacych tyton. Zmiany te sg na tyle istot-
ne, ze moze dochodzi¢ do tego, ze standardowa dawka
jest niewystarczajaca do osiagniecia efektu terapeu-
tycznego.

Azimilid, lek przeciwarytmiczny ulega szybszej elimina-
cji u osob palacych tyton niz niepalacych.

Leki przeciwnadcisnieniowe
Eliminacja leku irbezartanu ulega spowolnieniu.

Leki przeciwpsychotyczne

Interakcje dymu tytoniowego z lekami stosowanymi
w schorzeniach psychicznych, a szczegoélnie w schizo-
frenii sa bardzo istotne, poniewaz okoto 90 % 0sdb cho-
rych na te jednostke chorobowa pali tyton, a dodatkowo
ilos¢ papierosow wypalanych przez pacjentéw leczonych
haloperidolem wzrasta.




Palenie tytoniu powoduje koniecznos$¢ zwiekszenia daw-
ki wielu lekow neuroleptycznych. Z doswiadczen klinicz-
nych wynika, ze dawkowanie lekow neuroleptycznych
wzrasta z wiekiem pacjentow palacych.

Dotychczasowe obserwacje wskazuja na przyspieszenie
przez dym tytoniowy metabolizmu i klirensu nerkowego
neuroleptykow u kobiet w okresie po menopauzie.

Stezenie haloperidolu i jego zredukowanego metabolitu
u osob palacych jest nizsze niz u niepalacych.

Nieliczne badania nie wykazuja wptywu palenia tytoniu
na stezenie haloperidolu w surowicy. Podawanie tego
leku powinno by¢ prowadzone pod kontrola stezenia
u wszystkich oséb, ktore wtasnie zaczety pali¢ lub za-
przestaty palenia.

Zaprzestanie palenia moze prowadzi¢ do wzrostu efek-
tywnosci dziatania neuroleptykow.

Zaprzestanie palenia tytoniu, jak réwniez marihuany
moze prowadzi¢ do wystapienia dziatan niepozadanych
(drgawki), co z reguty zwigzane jest ze wzrostem steze-
nia na przyktad klozapiny w surowicy.




Leki przeciwlekowe

Informacje na temat wptywu palenia tytoniu na elimi-
nacje benzodiazepin nie sa jednoznaczne. Niektore
badania kliniczne wskazuja na brak koniecznosci pod-
wyzszenia dawek w przypadku takich lekéw: chlordia-
zepoksydu, diazepamu, lorazepamu, midazolamu u pa-
laczy, natomiast z innych obserwacji wynika, ze taka
korekta dawek jest konieczna.

0 znaczeniu indukujacego dziatania sktadnikow zawar-
tych w dymie tytoniowym na eliminacje benzodiazepin
moze Swiadczy¢ fakt obnizenia ich efektywnosci tera-
peutycznej i objawoéw niepozadanych po podaniu pala-
czom takich lekdw jak: chlordiazepoksyd czy diazepam.

Leki stosowane w chorobach afektywnych

Pomimo wielu badan, jedynie w przypadku fluwoksaminy
sugeruje sie koniecznos¢ zwiekszenia dawki leku u ludzi
palacych tyton.

Inny lek przeciwdepresyjny, ktorego biotransformacje
przyspiesza dym tytoniowy to trazodon. U pacjentow pa-
lacych ponad 10 papierosow dziennie stezenie trazodonu
we krwi byto okoto 20 % nizsze niz u niepalacych.



Leki przeciwbolowe

Dla fenylobutazonu u osob palacych ponad 10 papiero-
sow dziennie przez co najmniej 2 lata nalezy zwiekszy¢
dawke lub czestos¢ przyjmowania leku.

Antypiryna jest rowniez lekiem, ktérego metabolizm
przyspieszany jest przez palenie tytoniu.

Podobna sytuacja jest w przypadku fenacetyny.

Jakkolwiek nie ma w pismiennictwie informacji na te-
mat interakcji pomiedzy dymem tytoniowym a parace-
tamolem podawanym w dawkach terapeutycznych, to
w przypadku zatrucia ostrego tym lekiem obserwuje sie
wieksze uszkodzenia watroby i zwiekszone ryzyko zgonu
u osob palacych.

Narkotycznymi lekami przeciwbolowymi, ktére wcho-
dza w interakcje z dymem tytoniowym sa propoksyfen,
dekstropropoksyfen, pentazocyna oraz prawdopodobnie
morfina i kodeina.

W badaniach efektywnosci dziatania propoksyfenu wy-
kazano, ze dziata on stabiej jako lek przeciwbdlowy
u pacjentéw palacych znaczne ilosci papierosow.




Dekstropropoksyfen jest kolejnym lekiem, ktorego eli-
minacja z organizmu jest przyspieszona na skutek in-
dukcji enzymow mikrosomalnych. Objawem klinicznym
przyspieszonego metabolizmu dekstropropoksyfenu jest
utrata jego dziatania przeciwbolowego u osob palacych,
a brak efektywnosci leku wzrasta wraz ze wzrostem licz-
by wypalanych papierosow.

Badajac efekt przeciwbolowego dziatania pentazocyny
stwierdzono, ze dla uzyskania takiego samego efektu
u 0s6b palacych trzeba poda¢ dawke o 50 % wieksza niz
pacjentom niepalacym.

Jakkolwiek nie ma badan wskazujacych, ze palenie ty-
toniu wptywa na farmakokinetyke morfiny to obserwacje
kliniczne wykazaty, ze pacjenci palacy tyton przyjmuja
wiecej morfiny niz niepalacy.

Leki przeciwzakrzepowe

Wsrod lekéw przeciwzakrzepowych jedynie heparyna
i warfaryna sa lekami, ktére wchodza w interakcje z dy-
mem tytoniowym. Z dotychczasowych badan wynika, ze
podawanie heparyny palaczom wymaga nieznacznej ko-
rekty dawki.

Rowniez stabo zaznaczony jest wptyw palenia na farma-
kokinetyke warfaryny .

W przypadku przyjmowania tytoniu w innej formie
niz palenie (smokeless tobacco) duza ilos¢ witaminy K
w tytoniu moze wptywac niekorzystnie na terapeutyczne
dziatanie warfaryny.




Leki antykoncepcyjne

W latach 70. postulowano, ze interakcja pomiedzy dy-
mem tytoniowym a doustnymi srodkami antykoncepcyj-
nymi zwieksza ryzyko zawatu serca u kobiet. Z innych
badan wynika, ze ryzyko zatoru u kobiet przyjmujacych
doustne srodki antykoncepcyjne jest wieksze u palacych
niz u niepalacych. Natomiast inni autorzy nie stwier-
dzali wzrostu ryzyka chorob serca u kobiet palacych
i przyjmujacych srodki antykoncepcyjne. W oparciu
o liczne badania kliniczne Naczelny Lekarz USA stwier-
dzit 10-krotny wzrost ryzyka zawatu serca u kobiet pala-
cych i przyjmujacych doustne srodki antykoncepcyjne w
stosunku do tych, ktore nigdy nie pality tytoniu i nigdy
nie przyjmowaty tych lekow.

Insulina

W badaniach populacji pacjentéow stosujac test supresji
insuliny wykazano mniejsza wrazliwosc na insuline u pa-
laczy tytoniu w porownaniu z niepalacymi.

Liczne obserwacje kliniczne wskazuja, ze dawka insuli-
ny u ludzi palacych tyton wymaga zwiekszenia, a wzrost




ten u osob palacych znaczne ilosci papierosow moze wy-
nosi¢ nawet ponad 30 %. Zaprzestanie palenia wymaga
ponownego ustawienia dawkowania insuliny na nizszym
poziomie.

Testosteron

Wptyw palenia tytoniu na poziom androgenow jest ze
wzgledu na mozliwe powigzanie ich z chorobami ser-
cowo-naczyniowymi. Wyniki wielu badan dotyczacych
wptywu palenia tytoniu na poziom testosteronu nie sa
jednoznaczne. Dym tytoniowy podnosi stezenie zarowno
catkowitego, jak i wolnego testosteronu, lecz nie wptywa
na poziom biodostepnego testosteronu i 17-8-estradiolu.
Wyniki te sugeruja, ze palenie nie wptywa na biodostep-
ny testosteron, ale moze zmieniaé¢ poziom catkowitego
i wolnego testosteronu poprzez wptyw na poziom globu-
liny wigzacej hormony ptciowe.

INTERAKCJE FARMAKODYNAMICZNE LEKOW
Z DYMEM TYTONIOWYM

Wyniki wiekszosci dotychczasowych badan dotycza-
cych interakcji lekow z dymem tytoniowym u podstaw,
ktorych leza procesy farmakodynamiczne zwiazane sa
z biologiczna aktywnoscia nikotyny. Nikotyna jest ago-
nista pobudzajacym receptory nikotynowe w zwojach
uktadu autonomicznego. Obwodowe efekty dziatania ni-
kotyny sg zwiazane z pobudzaniem receptoréow zlokali-
zowanych w sercu, ptucach i zotadku. Ze strony uktadu
sercowo-naczyniowego po zadziataniu nikotyny obser-
wuje sie tachykardie, zwiekszenie objetosci wyrzutowej
serca i podwyzszenie cisnienia krwi. Nikotyna zwieksza
wydzielanie soku zotadkowego, a nasilajac kurczliwosc



miesni gtadkich przewodu pokarmowego moze prowa-
dzi¢ do biegunki. Zwieksza ona réwniez wydzielanie $li-
ny. Nikotyna zwieksza wydzielanie hormonu antydiure-
tycznego, a poprzez wptyw na uktad wspotczulny obniza
poziom wolnych kwasow ttuszczowych we krwi.

Na osrodkowy uktad nerwowy nikotyna dziata pobudza-
jaco. W wyniku pobudzenia chemoreceptoréw ktebkow
szyjnych i aortalnych przyspiesza oddychanie. Wraz ze
wzrostem dawki powoduje drzenia miesniowe, a nastep-
nie drgawki.

Interakcje farmakodynamiczne pomiedzy lekami a pale-
niem tytoniu moga dotyczyc:
® uktadu sercowo-naczyniowego
- zwiekszonego ryzyka zmian cisnienia u pacjentow
leczonych na nadcisnienie,
- obnizenia dziatania hipotensyjnego lekow,

- wzrostu poziomu lipoprotein (catkowitych i LDL)
i cholesterolu,

- wzrostu ryzyka zaburzen sercowo-naczyniowych
u kobiet przyjmujacych doustne srodki antykoncep-
cyjne zawierajace estrogeny,

® uktadu krzepniecia
- obnizenia dziatania przeciwzakrzepowego lekow,
® przewodu pokarmowego

- wzrostu ryzyka rozwoju wrzodoéw przewodu pokar-
mowego i obnizenia efektywnosci antagonistow
receptora H2,

® osrodkowego uktadu nerwowego
- obnizenia sennosci po lekach psychotropowych,

- obnizenia dziatania przeciwbolowego narkotycznych
lekéw przeciwbolowych.




Rowniez powaznym problemem terapeutycznym jak
interakcja lekow z dymem tytoniowym jest mozliwos¢
wystapienia zmienionej odpowiedzi organizmu na poda-
wane leki u pacjentow, ktorzy wtasnie zaprzestali pale-
nia. Mozna sie spodziewad, ze w przypadku wszystkich
lekéw zmieniajacych dziatanie na skutek narazenia (ak-
tywnego lub biernego) organizmu na dziatanie dymu ty-
toniowego po zaprzestaniu paleniu moze dojs¢ do zmian
w ich terapeutycznym dziataniu. Najwiecej przypadkow
niekorzystnych dziatan lekow po zaprzestaniu palenia
i nie skorygowaniu dawkowania lekdéw wystepuje w przy-
padku lekdow o waskim okienku terapeutycznym (waski
zakres dawek pomiedzy dziataniem terapeutycznym
i toksycznym).

Mozliwos¢ interakcji dymu tytoniowego z lekami po-
winna by¢ brana pod uwage i moze pozwoli¢ na unik-
niecie niepowodzen terapeutycznych.

INTERAKCJE DYMU TYTONIOWEGO
| ALKOHOLU ETYLOWEGO

Ztozonos¢ procesow, jakie zachodza po jednoczesnym
przyjmowaniu alkoholu etylowego i nikotyny powoduje
wiele trudnosci w wyjasnieniu zachodzacych w organi-
zmach zjawisk.

Osoby naduzywajace alkoholu etylowego w przewazaja-
cej wiekszosci pala tyton. Okoto 80 - 95% osob naduzy-
wajacych alkohol etylowy pali, co w poréwnaniu z 25
- 30% palaczy wsrod nieuzaleznionych od alkoholu sta-
nowi bardzo duza réznice. Az 70% osob palacych wsrod
alkoholikow to tzw. heavy smokers. Zauwazono rowniez,



ze ilos¢ wypalanych papierosow rosnie wraz ze zwiek-
szeniem ilosci wypijanego alkoholu. Oprocz tego osoby
uzaleznione od etanolu maja rozwinieta znaczna tole-
rancje na nikotyne i wykazuja wyzsza punktacje w te-
stach mierzacych stopien uzaleznienia od nikotyny. Przy
probie zaprzestania palenia wystepuja u uzaleznionych
od alkoholu silniejsze objawy odstawienia papierosow
niz u palacych osob, ktorzy nie sa uzaleznieni od al-
koholu. Ponadto osoby uzywajace alkoholu etylowego
wypalaja proporcjonalnie wiecej papieroséw niz osoby
niepijace. Ilos¢ wypalanych wyrobow tytoniowych rosnie
wraz z iloscig spozywanego przez pijacych alkoholu.

Osoby palace sa dziesieciokrotnie bardziej narazone na
uzaleznienie od alkoholu niz osoby niepalace. U osob,
ktore jednoczesnie palg tyton i pija alkohol wystepu-
je zwiekszone ryzyko wystapienia wielu nowotworow,
zwtaszcza nowotworow jamy ustnej i gardta. Alkohol
i wyroby tytoniowe sg przyczyna okoto 80% przypadkow
nowotworow jamy ustnej i gardta u mezczyzn oraz 65%
u kobiet. Ryzyko wystgpienia tych nowotworow wzrasta
w bardzo znacznym stopniu u osob, ktére jednoczesnie
spozywaja alkohol etylowy i pala papierosy i jest ono
znacznie wyzsze niz u tych oséb, ktore przyjmuja te
substancje pojedynczo. Jednoczesne przyjmowanie al-
koholu etylowego i palenie zwieksza rowniez znacznie
ryzyko wystapienia rzadkiego nowotworu jakim jest rak
przetyku.

Zty stan uzebienia oraz niezadowalajaca higiena jamy
ustnej sg przypuszczalnymi czynnikami ryzyka wystapie-
nia raka jamy ustnej. Czestotliwos¢ szczotkowania ze-
bow, posiadanie protezy zebowej, zakazenia lub owrzo-




dzenia jamy ustnej lub uzywanie ptynéw do ptukania ust
sg czynnikami, ktore wptywaja znaczaco na stan zdrowia
jamy ustnej. U oséb niedbajacych o higiene w obrebie
jamy ustnej, a takze wystgpienie owrzodzen i powtarza-
jace sie zakazenia zwiekszaja ryzyko wystepowania raka
jamy ustnej. W przypadku uzywania ptynu do ptukania
nie ma powodow, na podstawie badan epidemiologicz-
nych, aby przypuszczaé, ze powoduje on zwiekszenie
prawdopodobienstwa wystgpienia nowotworu w obrebie
jamy ustnej. Badania wskazuja, ze osoby o niskim pozio-
mie higieny jamy ustnej sa bardziej narazone na wysta-
pienie raka jamy ustnej, a jesli dodatkowo spozywaja
alkohol etylowy i pala tyton, wowczas ryzyko to wzrasta
wielokrotnie, co zwiagzane jest z synergicznym dziata-
niem tych czynnikow.

W badaniach u ludzi stwierdzono, ze spozycie 25, 50
oraz 100 g czystego alkoholu etylowego dziennie zwigk-
sza ryzyko wystapienia raka jamy ustnej i gardta odpo-
wiednio 1,75; 2,85 6,01 razy. U osob palacych ponad 25
papierosow dziennie i niepijacych wykazano, ze ryzyko
wystapienia nowotworu jamy ustnej i krtani jest siedem
razy wyzsze niz u osob niepalacych.

Dane opublikowane przez International Agency for Re-
search on Cancer dowodza, ze ryzyko wystapienia no-
wotworu jamy ustnej i krtani jest wyzsze u osob pala-
cych niz u bytych palaczy. Ponadto ryzyko to jest wyzsze
u 0sob, ktore zaczety palic w mtodym wieku. Osoby, kto-
re zaczynaty pali¢ przed 30 rokiem zycia byty bardziej
narazone na nowotwory jamy ustnej niz te, ktore zaczy-
naty po 40 roku zycia. O wiele wiekszym ryzykiem wysta-
pienia tego typu nowotworow sg zagrozone osoby, ktore
jednoczesnie pala i spozywaja alkohol etylowy. Osoby,
ktore spozywaja duzo alkoholu etylowego i jednoczesnie



pala sa 300-krotnie bardziej zagrozone wystapieniem
nowotworu jamy ustnej niz osoby, ktore nie pality.

Spozywanie jednoczesnie alkoholu etylowego oraz pale-
nie tytoniu powoduje znaczne zwiekszenie ryzyka wysta-
pienia raka krtani.

Rowniez osoby, ktore nie pala, a tylko spozywaja alkohol
etylowy sa w grupie zwiekszonego ryzyka zachorowania
na raka krtani, przy czym ryzyko to jest wieksze w przy-
padku osob spozywajacych wiecej alkoholu etylowego.

Osoby palace rowniez maja wieksze prawdopodobien-
stwo zachorowania na nowotwor krtani i jest ono wyzsze
u osob, ktdre pala aktywnie niz u tych, ktorzy zaprzesta-
li palenia. Zaprzestanie palenia powoduje, ze po 10 do
15 lat od zaprzestania, ryzyko wystapienia raka krtani
jest o 60% nizsze. taczne dziatanie alkoholu etylowego
i dymu tytoniowego uwidacznia sie takze wptywajac na
wiekszg ilos¢ nowotworow krtani u oséb przyjmujacych
jednoczesnie te dwie substancje. Dane epidemiologiczne
opublikowane przez International Agency for Research
on Cancer wskazuja wptyw alkoholu etylowego i dymu
tytoniowego na wystapienie nowotworow w roznych re-
jonach krtani, gdzie ryzyko byto wyzsze w rejonach zlo-
kalizowanych powyzej strun gtosowych, w rejonach za-
mykajacych gardto, gdzie kontakt z alkoholem i dymem
tytoniowym jest ciagty w chwili przyjmowania uzywek.

Zjawisko wzajemnego wzmocnienia ryzyka wystapienia
nowotworu drog oddechowych podczas jednoczesnego
spozywania alkoholu etylowego i inhalowania dymu ty-
toniowego jest powszechnie znane.

W populacjach spozywajacych wieksze ilosci alkoholu
etylowego, np. Francuzi czy Wtosi, zanotowano wiek-
sza ilos¢ nowotworow przetyku i ryzyko to byto wieksze




u 0sob, ktore zaczynaty pi¢ w mtodszym wieku. Rowniez
palenie tytoniu, ze wzgledu na zawartos¢ toksycznych
N - nitrozoamin powoduje zwiekszenie ilosci nowotwo-
row przetyku.

Badania przeprowadzone w trzech regionach USA wsrod
0sob intensywnie pijacych i palacych wykazaty 35 razy
wigksze ryzyko raka przetyku i 149 razy wieksze ryzy-
ko raka przetyku odpowiednio dla mezczyzn biatych
i ciemnoskorych, w poréwnaniu do takich samych popu-
lacji mezczyzn niepalacych i niepijacych lub palacych
niewielkie ilosci tytoniu.

Spozywanie alkoholu etylowego oraz inhalowanie dymu
tytoniowego jest odpowiedzialne za 80% przypadkow
raka przetyku w Europie i na Kontynencie Amerykanskim,
gdzie ryzyko jest o 90% wyzsze u mezczyzn i od 30 - 50
% wyzsze u kobiet, a takze wyzsze u czarnoskorych mez-
czyzn niz u biatych.

Rak watroby jest szostym nowotworem, jesli chodzi
0 przyczyne zgonow z powodu nowotworu. Przyczynami
wystapienia raka watroby moga by¢ zakazenia wirusem
zapalenia watroby typu B lub C. Réwniez zwiekszona
jest ilos¢ nowotwordw watroby u oséb spozywajacych
alkohol etylowy.

W analizie tysiecy przypadkow raka watroby zanotowa-
no 1,17 razy wieksze ryzyko u osob pijacych 25 g czyste-
go alkoholu dziennie i 1,36 razy wigksze ryzyko u spozy-
wajacych 50 g czystego alkoholu dziennie oraz 1,86 razy
wieksze ryzyko dla osob spozywajacych 100 g czystego
alkoholu dziennie.

Badania prowadzone przez International Agency for Re-
search on Cancer udowodnity, ze istnieje rowniez duze
powigzanie miedzy paleniem tytoniu a nowotworami
watroby. U osob palacych ryzyko wystapienia tego typu



nowotworu jest od 1,2 do 2,0 razy wyzsze niz u o0sob,
ktore nigdy nie pality i jest ono wyzsze u osob palacych
bardzo duzo. Dodatkowo osoby zakazone wirusami zapa-
lenia watroby typu B lub C i jednoczesnie palace maja
wyzsze ryzyko wystapienia nowotworu watroby.

Ponadto u ludzi jednoczesnie spozywajacych alkohol
etylowy i palacych tyton ryzyko wystapienia raka watro-
by jest jeszcze wyzsze.

Alkohol etylowy oraz wyroby tytoniowe sg najczesciej
uzywanymi substancjami wywotujacymi wiele efektow
szkodliwych, zaréwno zdrowotnych, jak i powaznych
konsekwencji spotecznych. Wystepowanie uzaleznienia
od obu tych substancji jest bardzo czeste. Pojawiaja sie
réwniez sugestie o genetycznych podstawach wystepo-
wania tego uzaleznienia. Wiekszos¢ osob uzaleznionych
od alkoholu etylowego pali (80 - 90%), co stanowi licz-
be trzy razy wyzsza niz w populacji ogélnej. Natomiast
osoby palace pija dwukrotnie wiecej alkoholu niz osoby
niepalace.

taczenie alkoholu etylowego i dymu tytoniowego uwi-
dacznia sie takze w wiekszej trudnosci zaprzestania pa-
lenia przez osoby pijace lub pijace w przesztosci. Takze
zaprzestanie picia powoduje zmniejszenie liczby wy-
palanych papierosow, a zaprzestanie palenia powoduje
zmniejszenie ilosci wypijanego alkoholu etylowego.

Rozpoczynanie palenia w mtodym wieku stwarza wigksze
prawdopodobienstwo wystapienia uzaleznienia od alko-
holu lub innych substancji w wieku pozniejszym. Moze
to wskazywac na udziat czynnikow genetycznych w po-
wstaniu tego typu uzaleznien, jak i wspolnego mechani-
zmu neurochemicznego, ktorego podstawowa hipoteza
jest wzajemny wptyw alkoholu etylowego i nikotyny na
receptory acetylocholinowe.




Alkohol etylowy oraz nikotyna wykazuja w pewnych za-
kresach dziatania przeciwstawne. Nikotyna wptywajac
na specyficzne receptory dziata pobudzajaco, zwieksza
ryzyko wystapienia napadu drgawkowego. Alkohol etylo-
wy natomiast dziata ttumiaco na osrodkowy uktad nerwo-
wy i przeciwdrgawkowo. Obydwie substancje wywotuja
jednak stan tolerancji i uzaleznienia. Jednak mimo tych
réznic istnieje pewna, wzajemna korelacja, jesli chodzi
o zachowanie osob naduzywajacych. Wsrod alkoholikow
jest bardzo wysoki stopien uzaleznienia od wyrobow ty-
toniowych. Ilos¢ wypalanych wyrobow tytoniowych jest
skorelowana z iloscia spozywanego alkoholu etylowego
oraz stopniem uzaleznienia. Uzywanie alkoholu etylowe-
go w przesztosci wptywa na wzmocnienie efektow dzia-
tania nikotyny w poréwnaniu z osobami, ktore nigdy nie
byty uzaleznione.

Nikotyna i alkohol etylowy dziataja rowniez usmierzaja-
co na bol, dziatajac na kanaty potasowe GIRK.

U os6b uzaleznionych od alkoholu etylowego, ktore prze-
staja pi¢ wykazano zwiekszong ilos¢ receptorow GABAA,
w wyniku czego objawy abstynencyjne u tych oséb sa
bardziej nasilone. Palenie wyrobow tytoniowych zmniej-
sza ilosc zaleznych od receptorow GABAA neuronow, stad
objawy odstawienia moga by¢ mniej nasilone u jedno-
czesnie palacych i pijacych alkohol.

Wzajemne powiazanie miedzy paleniem tytoniu a spo-
zywaniem alkoholu etylowego szczegolnie wazne jest
u mtodziezy, gdzie wczesne rozpoczecie palenia powo-
duje, iz bardziej prawdopodobne staje sie wystapienie
uzaleznienia od alkoholu czy innych substancji psycho-
aktywnych w pdzniejszym wieku.



Istnieje niewiele doniesien na temat tacznego dziata-
nia alkoholu etylowego oraz nikotyny, czy tym bardziej
dymu tytoniowego. Nikotyna zawarta w dymie tyto-
niowym powoduje uczucie pobudzenia i zwiekszenia
aktywnosci psychomotorycznej. Alkohol etylowy, nato-
miast odwrotnie niz nikotyna, powoduje spowolnienie
i zaburzenie czynnosci psychoruchowych. Takie wzajem-
ne przeciwstawne dziatanie moze by¢ prawdopodobnie
przyczyna zwiekszonego uzycia wyrobow tytoniowych
podczas picia alkoholu. Alkohol etylowy powodujac ob-
nizenie sprawnosci psychomotorycznej, co moze byc¢ od-
bierane przez konsumenta tej substancji, jako uczucie
zmeczenia, zwieksza ched zapalenia papierosa, a co za
tym idzie chec zniesienia tego pozornego uczucia zme-
czenia.

Wzmocnienie checi siegniecia po wyroby tytoniowe nie
zalezy od poziomu alkoholu we krwi, ale jest najsilniej-
sze podczas wzrostu lub obnizania poziomu alkoholu ety-
lowego we krwi. Nikotyna i alkohol etylowy wywieraja
jednak sumujacy sie szkodliwy wptyw na inne uktady np.
uktad krazenia. tacznie te dwa ksenobiotyki wykazuja
dziatanie addytywne i silniej niz w podaniu pojedynczym
zmniejszajg wrazliwosc na bol.

Po zaprzestaniu picia alkoholu przez osoby uzaleznio-
ne wystepuje zwiekszona drazliwos¢, co ttumaczy sie
zwiekszeniem stezenia zewnatrzkomorkowego gluta-
minianu. Majac na uwadze ten fakt mozna probowac
wyjasnic zwiekszenie ilosci wypalanych papierosow po
zaprzestaniu picia alkoholu etylowego, jednak ten me-
chanizm nie zostat potwierdzony doswiadczalnie.

Dtugotrwate naduzywanie alkoholu etylowego jest znana
przyczyna uszkodzenia neuronow, w tym opuszki wecho-




wej, co zostato wykazane w badaniach eksperymental-
nych. Rowniez u alkoholikow wystepuje zmniejszenie
powonienia i zmniejszenie catkowitej masy mozgu,
szczegolnie w obszarach korowych. W tych samych ba-
daniach stwierdzono, ze sama nikotyna nie spowodowata
znaczacych zmian w mdzgu, jednak wptywa na dziatanie
neurotoksyczne alkoholu etylowego zmniejszajac nie-
znacznie jego ilos¢ konieczng do wywotania uszkodzenia
niektorych struktur uktadu nerwowego.

W danych przedstawionych przez National Institute on
Alcohol Abuse and Alcoholism wskazuje sie wyraznie na
udziat czynnikow genetycznych w wystepowaniu alkoho-
lizmu u spokrewnionych ze soba osob, co stanowi do-
datkowe obcigzenie oprocz czynnikow srodowiskowych.
Sugeruje sie nawet wykorzystanie technik analizy ma-
teriatu genetycznego w celu identyfikacji osob zagrozo-
nych w metodach zapobiegania czy leczenia problemow
alkoholowych.

Ryzyko palenia oraz picia alkoholu jest uwarunkowa-
ne rodzinnie, genetycznie i szczegdlnie uwidacznia sie
u 0s6b mtodych. Genetyczne czynniki ryzyka dla wysta-
pienia uzaleznienia od alkoholu etylowego oraz tytoniu
sq wspolne. Wzajemnie pokrywajacy sie wptyw czynni-
kow genetycznych powoduje, ze u 0sob z rodzinnie ob-
cigzonym wywiadem maja wieksze prawdopodobienstwo
uzaleznienia sie od tych dwdch substancji tacznie.

Zaleznosci miedzy nikotyna i alkoholem etylowym
wystepuja rowniez na poziomie molekularnym.



INTERAKCJE MIEDZY DYMEM TYTONIOWYM
A INNYMI CZYNNIKAMI NARAZENIA - EFEKTY
ZDROWOTNE

Azbest

Wyroby azbestowe znajduja wiele zastosowan w prze-
mysle. Pracownicy zajmujacy sie wydobywaniem, prze-
twarzaniem i wykorzystaniem w wielu gateziach prze-
mystu narazeni sa na rézne formy azbestu, podczas gdy
inni pracownicy rowniez zatrudniani sa w konserwacji,
rozbidrce i operacjach recyklingu.

Konsekwencje zdrowotne narazenia zawodowego zwia-
zane sa przede wszystkim z chorobami uktadu oddecho-
wego - W tym rak ptuca. Istnieja roznice w dziataniu
azbestu na organizm palacza i osoby niepalacej. Badania
dowodza, ze w wiekszosci chordb u pracownikow fizycz-
nych kobiet i mezczyzn narazonych na azbest ta popula-
cja byta palaczami tytoniu - od 45 do 84%.

Witokna szklane

Pracownicy narazeni zawodowo na wtokna szklane (po-
nizej 3 pm) palacy tyton wielokrotnie czesciej zapadali
na choroby uktadu oddechowego, szczegodlnie na raka
ptuca. W przypadku chorob nienowotworowych dane
byty poréwnywalne w grupach palacych i niepalacych.
Dodatkowo wystepowato podraznienie skory, oczu, bton
Sluzowych nosa, dusznosci i swiszczacy oddech, ktore
bardziej nasilone byty u osob palacych.

Arsen

Pierwiastek szeroko stosowany w przemysle. W wielu
badaniach wykazano, iz palenie tytoniu wsrod pracow-
nikdbw narazonych na arsen nasilato wystepowanie raka




ptuca. Przyktadem jest wskaznik umieralnosci wsrod pra-
cownikow huty miedzi z powodu raka ptuca, ktory wyno-
sit 3,0 dla os6b narazonych na arsen, 4,9 - dla palaczy
tytoniu bez narazenia i 14,6 dla palacych i eksponowa-
nych na arsen.

Beryl

Pierwiastek o duzym zastosowaniu w przemysle. Choro-
by skory, zapalenie spojowek, zapalenie oskrzeli, ptuc to
najczestsze objawy wystepujace u pracownikow. Dane
Z pisSmiennictwa sg niekompletne w odniesieniu do pale-
nia tytoniu i narazenia na beryl.

Chrom

Duze rozpowszechnienie pierwiastka w przemysle. Ba-
dania dowiodty, ze istnieje zwiekszone ryzyko choréb
skory, bton sluzowych nosa, chorob uktadu oddechowego
u 0s6b narazonych na chrom i palacych tyton w stosunku
do niepalacych.

Nikiel

Ekspozycja na nikiel lub jego zwiazki wystepuje w prze-
mysle. Rowniez w przypadku palenia tytoniu, nikiel do-
staje sie do dymu, stad dodatkowe narazenie pracow-
nikow palacych. Choroby skory, uktadu oddechowego,
w tym rak ptuca, nowotwory jamy nosowej czesciej wy-
stepowaty wsrod pracownikow palacych. Wykazano dzia-
tanie addytywne palenia tytoniu i narazenia na nikiel.

Mangan

Dtugotrwate narazenie zawodowe na mangan jest neu-
rotoksyczne. Zapalenie ptuc, zapalenie oskrzeli oraz
inne przewlekte choroby ptuc czesciej wystepowaty
u pracownikow palacych tyton. Rowniez okreslono za-



leznos¢ miedzy liczba wypalanych dziennie papierosow
a wystepowaniem i nasileniem chordb uktadu oddecho-
wego. Wykazano, ze palenie tytoniu dziata synergistycz-
nie z narazeniem na mangan.

Platyna

Stosowana jako katalizator w procesach chemicznych
i rozpowszechniona w przemysle. Wykazano zwiekszone
ryzyko objawow ze strony uktadu oddechowego u o0sob
palacych tyton.

IMMUNOTOKSYCZNE DZIALANIE
DYMU TYTONIOWEGO

Dym tytoniowy jest mieszaning okoto 4300 zidentyfiko-
wanych zwigzkow chemicznych o zréznicowanym wpty-
wie na organizm cztowieka.

Wptyw palenia tytoniu na uktad immunologiczny jest
od wielu lat udowodnionym faktem. U palaczy tytoniu
dochodzi do wzrostu catkowitej liczby leukocytow, ko-
morek wielojadrowych, monocytow T., eozynofili. Ob-
nizeniu ulega natomiast liczba komoérek NK. Zmiany
w odpowiedzi humoralnej skoncentrowane sa na wzro-
scie poziomu immunoglobuliny E i obnizeniu immuno-
globuliny A, G, i M, jakkolwiek te ostatnie nie sa takie
jednoznaczne.

W przypadku palacych kobiet ciezarnych podobne zmia-
ny notuje sie u ptodow i noworodkdw, a takze u dzieci
narazonych na dym tytoniowy w srodowisku. W krwi pe-
powinowej noworodkow stwierdza sie wyzsze stezenie
immunoglobuliny E, ktérego wartos¢ jest proporcjonalna
do ilosci wypalanych papierosow przez kobiete w ciazy.




Efekt narazenia na dym tytoniowy obserwowany jest
rowniez w testach skornych na alergeny wziewne i po-
karmowe. Badacze okreslili wiecej wynikow dodatnich
u dzieci rodzicow palacych tyton. Potwierdzono tez
wzrost liczby wynikow dodatnich testéw skornych
u dzieci wraz z iloscia wypalanych dziennie papierosow
przez rodzicow.

Dym tytoniowy ma udowodniony wptyw na makrofagii
i granulocyty polegajacy na uposledzeniu ich zdolnosci
do fagocytoz. Makrofagi od ludzi palacych charaktery-
Zuja sie obnizong zdolnoscia do reagowania na procesy
zapalne w ptucach oraz wytwarzania cytokin i chemo-
kin. Wptyw dymu tytoniowego na ten typ odpornosci od
dawna jest rozpatrywany w aspekcie niektorych chorob
zwiazanych z natogiem palenia tytoniu - nowotwory,
dychawica oskrzelowa.

Innym punktem uchwytu dziatania dymu tytoniowego na
uktad immunologiczny jest wptyw na interleukiny i inter-
feron. Obnizony poziom IL-4, IL-5 i IL-6 oraz interferonu
wykazano u kobiet palacych papierosy.

Dym tytoniowy zaktdéca mechanizmy regulacji i wspot-
dziatania czynnosci obronnych i odpornosciowych czto-
wieka przez hamowanie proliferacji komorek efektoro-
wych uktadu immunologicznego oraz pobudza czynniki
immunosupresyjne.
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