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Բանալի բառեր՝ նիկոտինի ընդունման դադարեցում, 
Պարկինսոնի հիվանդություն, ծխախոտ, դոպամիներգիկ 
համակարգ, նիկոտինային ընկալիչներ:

Ներածություն
Պարկինսոնի հիվանդությունը (ՊՀ) տարիքով 

պայմանավորված նեյրոդեգեներատիվ խանգարում 
է, որի տարածվածությունը 55 տարեկանից մեծ 
անձանց շրջանում կազմում է 1–2%, Պարկինսոնի 
հիվանդությունը երկրորդ ամենատարածված 
նեյրոդեգեներատիվ խանգարումն է, որի տա-
րածվածությունն ավելանում է [3]: Գլոբալ առումով 
ՊՀ-ն 1990-ին ազդել է 2,5 միլիոն մարդու վրա, 2016-ին 
ընդգրկել է մինչև 6,1 միլիոն մարդ, և կանխատեսվում 
է, որ մինչև 2030թ. այն կկազմի մոտավորապես 9 
միլիոն մարդ: ՊՀ-ի  աճին նպաստում են  նաև հի-
վանդացության, մահացության և առողջապահական 
մեծ ծախսերը:

ՊՀ-ն բնութագրվում է ուղեղաբնում սև նյութի 
դոպամիներգիկ նեյրոնների պրոգրեսիվող դեգենե-
րացիայով, որը հանգեցնում է դողի, ռիգիդության, 
բրադիկինեզիայի և հնարավոր հարաճող թուլա
մտության ու դեմենցիայի [58]:

Ներկայումս ՊՀ-ի ախտածագումը ենթադրում է  
ներբջջային սպիտակուցների թերի մարսում (մարսման 
խանգարում), միտոքոնդրիալ դիսֆունկցիա, օքսի-
դատիվ սթրես և բորբոքում [10, 11, 12, 97]: Հի-
վանդությունը չի բուժվում. կա միայն ախտանշանային 
օգնություն կամ ախտանշանային (սիմպտոմատիկ) 
բուժում։

Հատկապես հիվանդության սկզբնական փուլերում 
դոպամինի փոխարինման թերապիաներն ապահովում 
են շարժիչ ախտանիշների արդյունավետ վերահսկում 

L-dopa-ով: Այնուամենայնիվ, L-dopa-ի անընդհատ 
կիրառումը համարժեք չի կառավարում ոչ շարժիչ 
պակասուրդները (դեֆիցիտները) և լրացուցիչ առա-
ջացնում է շարժիչ և հոգեբուժական մի շարք կողմնակի 
բարդություններ, որոնք սահմանափակում են դրա 
արդյունավետությունը [16, 31, 44]:

Այս թերություններն ամրապնդում են  բուժման 
այլընտրանքային ռազմավարությունների բացա-
հայտման կարևորությունը, որոնք հետաձգում կամ 
կասեցնում են հիվանդության առաջընթացը: Որոշ հե-
տազոտություններում նշվում է նիկոտինի և ՊՀ-ի ռիսկի 
միջև կապի մասին, սակայն աղբյուրները սահմանա-
փակվում են ծխախոտի օգտագործման և բժշկական 
կիրառության ուսումնասիրությամբ: Մինչդեռ ՊՀ-ի 
պատճառաբանությունը մնում է քիչ ուսումնասիրված, 
բազմաթիվ ուսումնասիրություններ ցույց են տվել 
շրջակա միջավայրի գործոնների առանցքային դերը 
դրա ախտածագման մեջ: Որպես ՊՀ-ի հիմնական 
պաշտպանական գործոններից մեկը` առաջարկվում է 
ծխախոտ ծխելը: ՊՀ-ի զարգացման ռիսկի նվազեցման   
ծխելու  ազդեցությունը նկատվել է նույնիսկ նախկին 
ծխողների շրջանում: Մետա-անալիզով պարզվել է, որ 
ՊՀ-ի վտանգը ներկայիս ծխողների շրջանում 58%-ով 
քիչ է, իսկ նախկին ծխողների դեպքում՝ 24%-ով քիչ, 
քան երբևէ չծխողների դեպքում [88];

Մենք թարմացրել ենք համաճարակաբանա-
կան, սեփական նախակլինիկական և կլինիկական, 
ինչպես նաև այլ աղբյուրներից նիկոտինի վերաբերյալ 
ուսումնասիրությունների տվ յալները: Ուսումնասիրել 
ենք նաև ծխախոտ ծխելու դեպքում նիկոտինի՝ ՊՀ-ում 
պոտենցիալ պաշտպանիչ դերը բացահայտելու համար:

Ծխախոտի և ՊՀ-ի վերաբերյալ նախորդ համաճա-
րակաբանական ուսումնասիրություններում հետևո-
ղականորեն ցույց է տրվել, որ ծխախոտ ծխելը [27, 
28, 39, 74] և անծուխ ծխախոտ օգտագործելը [2, 60] 
զուգորդվում են ՊՀ-ի առաջացման փոքր ռիսկի հետ։ 
Շրջակա միջավայրում ոչ ակտիվ ծխողների շրջանում 
ծխախոտի ծուխը ևս նպաստում է ՊՀ-ի առա-
ջացման ռիսկի նվազմանը [59, 80]: Պոպուլ յացիոն 
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ուսումնասիրությունները ցույց են տվել, որ ծխելը 
նվազեցնում է ՊՀ-ի զարգացման ռիսկը մոտ 40-
50%-ով [28, 74, 88]: Պարկինսոնի հիվանդության 
տարիքային հարաբերական վտանգները չծխողների 
համեմատ 0.8, 0.6, 0.5 և 0.4՝ 1-9, 10-24, 25-44 և 
45+ տասնամյակներում են, որն ապացուցվել է հե-
ռանկարային խմբային ծավալուն հետազոտությամբ 
[29]: Կա նաև ժամանակային կապ ծխախոտ ծխելու 
և ՊՀ-ի ռիսկի միջև [29, 85]: Երկար տարիներ ծխող, 
մեծ տարիքում ծխելուց հրաժարված և ծխելը քիչ 
տարիներ առաջ դադարեցրած անձինք ունեն ՊՀ-ի 
փոքր ռիսկ։ Հետազոտողները հեռանկարային կերպով 
հայտնաբերել են, որ Պարկինսոնի հիվանդության 
ռիսկը ակնհայտորեն ավելի փոքր է, երբ հիվանդը 
ծխելը սկսել է ախտանիշների ի հայտ գալուց 15-
24 տարի առաջ, բայց ոչ, եթե 25 և ավելի տարի է 
ծխել (n=143,325) [85]: Երեք համաճարակաբա-
նական հետազոտություններում ուսումնասիրվել է 
անծուխ ծխախոտի կիրառման (ծամելը և սնուսի 
օգտագործումը) առնչությունը ՊՀ-ի զարգացմանը [2, 
60]:

ՊՀ-ով 196 հիվանդների դեպք-ստուգիչ 
հետազոտությունը ցույց է տվել, որ ծխախոտի 
օգտագործումը, այդ թվում՝ ծամելը կամ հոտոտելը 
հակադարձ կապ ունեն ՊՀ ռիսկի հետ [2]: 9 
տարի շարունակվող մի շարք կոհորտային հե-
տազոտությունների արդյունքում պարզվել է, որ 
այն տղամարդիկ, որոնք օգտագործել են անծուխ 
ծխախոտ, ունեցել են ՊՀ-ից մահացության զգալի 
փոքր ռիսկ (տարիք-ասոցիացված RR = 0,22, 95% 
վստահության միջակայք (CI), 0,07-0,67) [60]: Մեկ 
այլ 307 ՊՀ դեպքերով կատարված պրոսպեկտիվ հե-
տազոտությամբ տղամարդկանց շրջանում նույնպես 
ցույց է տրվել հակադարձ կապ սնուսի օգտագործման և 
ՊՀ-ի միջև [42]: Վաշինգտոն նահանգի 154 ՊՀ-ի դեպք-
հսկիչ հետազոտությամբ պարզ է դարձել, որ ծխախոտի 
ծուխը շրջակա միջավայրում 64%-ով նվազեցնում 
է Պարկինսոնի հիվանդության զարգացման ռիսկը 
[80]: Պասիվ ծխող մարդկանց դեպքում միակ 
ազդեցությունը ծխախոտի ծուխն է, ռիսկը հակադարձ 
կապ է ունեցել բացահայտված տարիների հետ [80]: 
Մեկ այլ կոհորտային հետազոտությամբ դիտարկվել է 
է ծնողների ծխելը՝ որպես ծխի ազդեցության աղբյուր, 
և նույնպես ցույց է տրվել չափաբաժին-կախյալ հակա-
դարձ կապը ՊՀ-ի դեպքերի հետ [59]: Քանի որ ծխելը 
միշտ ներկայացվում է որպես առողջությանը վնասող 
պատճառ, ուստի ծխելու և ՊՀ-ի միջև հակադարձ կապը 
ոչ տրամաբանական էր։ Որոշ հետազոտողներ նշում 
են, որ այս կապը ծխախոտի իրական կենսաբանական 

պաշտպանողական արդյունքն է։ Այնուամենայնիվ, այլ 
հետազոտողներ ենթադրում են, որ այս հակադարձ 
կապը կարող է կողմնակալության հետևանք լինել։ Օրի-
նակ՝ ծխելու և ՊՀ-ի առաջացման փոքր ռիսկը կարող 
է բացատրվել դեռևս անհայտ երրորդ գործոնով, որը 
մեծացնում է ՊՀ-ի ռիսկը և առաջացնում հակակրանք 
ծխելու նկատմամբ [75]: Վերջերս կատարված հե-
տազոտությունը ցույց տվեց, որ ՊՀ-ով հիվանդներն 
ավելի հեշտ են հրաժարվում ծխելուց, քան հսկիչ խումբը 
[75]: Այս ուսումնասիրությունը ենթադրում է, որ ծխելուց 
հեշտ հրաժարվելը ՊՀ շարժողական խանգարման վաղ 
դրսևորումն է, որը պայմանավորված է նիկոտինային 
ընկալիչների կորստով։ Այս դեպքում ծխելուց հրա-
ժարվելը պարզապես նախակլինիկական նշան է, այլ ոչ 
թե ռիսկի գործոն [54]: Այնուամենայնիվ, Ֆրանսիայում 
կատարված դեպք-ստուգիչ հետազոտությամբ՝ 247 
դեպք և 676 հսկիչ-դեպք, ընդ որում հետազոտվողները 
սկսել են ծխել ՊՀ-ն ի հայտ գալուց 18 տարի առաջ, 
առկա էր նույն հակադարձ կապը [21]: Բացի դրանից, 
հետազոտության թերություններից մեկը դեպք-
տարածվածություն կողմնակալությունն է։ Այս տեսակի 
կողմնակալությունը կարող է պայմանավորված լինել 
ծխելու հետ կապված մահացության ավելի բարձր 
ցուցանիշով, քան հսկիչ խմբի դեպքում, որը ՊՀ հի-
վանդների շրջանում հանգեցնում է ծխողների ավելի 
ցածր մասնաբաժնի, քան հսկիչ խմբում։ Այնուամե-
նայնիվ, հեռանկարային կահորտային հետազոտության 
արդյունքները համապատասխանում են դեպք-հսկիչ 
հետազոտության տվ յալներին, որը նվազեցնում է այս 
տեսակի կողմնակալությունը։ Բացի դրանից, 288 ՊՀ 
դեպքերով Health Professional Follow-up պրոսպեկտիվ 
հետազոտությամբ ցույց է տրվել, որ ծխելը պայմա-
նավորված չէ ՊՀ հիվանդների մահվան հարաբերական 
մեծ ռիսկով [14]:

Ըստ այլընտրանքային այն վարկածի, թե 
ծխախոտի ծխի նկատմամբ հանդուրժողականության 
վրա ազդող գենետիկական պոլիմորֆիզմները կարող 
են նաև մեծացնել ՊՀ-ի ռիսկը, կարելի է հաշվի առնել 
այս հակադարձ կապը։ Երկվորյակների հետազոտումը 
ոսկե ստանդարտ է նման վարկածը ստուգելու համար։ 
Ծխելու և ՊՀ-ի միջև առկա հակադարձ կապը նկատվել 
է մոնոզիգոտ երկվորյակների դեպքում, որը նշանակում 
է, որ գենետիկական գործոնները դժվար թե խախտեն 
այս կապը [4, 22, 84]:

Ծխելը և պրոդրոմալ ՊՀ-ն։ Հետաքրքիր է պարզա-
բանել ծխելու և  ՊՀ-ի պրոդրոմալ որոշ դրսևորումների 
(քնի REM փուլի վարքագծային խանգարում, հո-
տառության խանգարում, փորկապություն, էրիլտիլ 
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ֆունկցիայի խանգարում) միջև կապը: Աչքերի արագ 
շարժման (ԱԱՇ, REM) քնի վարքագծային խանգարումը 
(ՔՎԽ, RBD) պարասոմնիա է, որը բնորոշվում է ԱԱՇ-ի 
(REM) ընթացքում երազով սահմանված վարքագծով 
ու մկանների ատոնիայի կորստով, որը հաստատում է 
պոլիսոմնոգրաֆի միջոցով [20, 33]:

Հիմք ընդունելով հեռանկարային կոհորտային հե-
տազոտությունը՝ ՔՎԽ-ով (RBD) հիվանդների մեծ մասի 
դեպքում (>75%) զարգանում են նեյրոդեգեներատիվ 
սինուկլեինոպաթիաներ [32, 63, 64, 77, 92]:

Այնուամենայնիվ, հիվանդանոցային ուսումնա
սիրությունների վրա հիմնված դեպք-հսկիչ հե-
տազոտությամբ բացահայտված է, որ ՔՎԽ-ով հի-
վանդներն ավելի հաճախ էին ծխում (ճշգրտված 
OR=1,43, p=0,028), չնայած չծխողների կարգավի-
ճակը մշտապես պայմանավորված է ՊՀ-ի ռիսկով 
[65]: Բացի դրանից, համայնքի վրա հիմնված երկու 
լայնածավալ ուսումնասիրություններում ցույց է 
տրվել, որ ծխելը հավանական ՔՎԽ-ի համար էա-
կան ռիսկի գործոն չէ [45, 93]: Ինչ վերաբերում է 
ծխելու և հոտառության ֆունկցիայի միջև կապին, 
նախորդ ուսումնասիրություններում ոչ միանշանակ 
արդյունքներ են գրանցվել. որոշ ուսումնասիրողներ 
[56, 89], բայց ոչ բոլորը [8, 30, 37, 41, 81], հայտնել 
են, որ ծխողների շրջանում հոտառության ֆունկցիայի 
խանգարման հավանականությունն ավելի մեծ է: 
Անհասկանալի է՝ դա հոտառության վրա ծխելու 
իրական կենսաբանական ազդեցությա՞մբ է 
պայմանավորված, թե՞ հակառակը. հոտառության 
դիսֆունկցիա ունեցող անձինք կարող են թողնել ծխելը: 

Փորկապության հետ կապված ՊՀ-ի առաջացման 
ավելի մեծ ռիսկ է նկատվել որոշ հետազոտություններում 
[1, 23, 40, 62, 76, 78]։ 516 խաչաձև հետազոտությամբ 
ցույց է տրվել ծխելու և ստամոքս-աղիքային համա-
կարգի մի քանի ֆունկցիոնալ ախտանիշների, այդ 
թվում` ֆունկցիոնալ փորկապության միջև կապը 
[43]: Հետազոտողները նկատել են, որ ծխելը հե-
տաձգում է ստամոքսի դատարկումը պինդ սննդից, 
այլ ոչ թե հեղուկից, և նիկոտինը պատասխանատու չէ 
այս ազդեցության համար [51], մինչդեռ սովորական 
ծխողների շրջանում ծխախոտ շատ ծխելը հետաձգում 
էր բերան-կույր աղիք անցումը, որը, ամենայն հավանա-
կանությամբ, պայմանավորված էր նիկոտինով [79]:

Չծխողների շրջանում տրանսդերմալ նիկոտին կի-
րառելուց հետո նկատվել է հաստ աղիքի ընդհանուր 
անցման ժամանակի չափաբաժին-կախյալ զգալի 
նվազում, որը հիմնականում պայմանավորված է 
սիգմայաձև և ուղիղ աղիքներով արագացված տա-
րանցմամբ [73]: Բացի դրանից, աղիքների տա-

րանցման ժամանակը տղամարդկանց դեպքում 
զգալիորեն ավելի կարճ էր, քան կանանց դեպքում, իսկ 
ծխող տղամարդիկ երկարաձգում էին աղիքների տա-
րանցումը չծխող տղամարդկանց համեմատ, մինչդեռ 
կանանց դեպքում տարբերություն չէր նկատվում [49]։ 
Այնուամենայնիվ, Բանգլադեշում կատարված մեկ այլ 
խաչաձև հետազոտությամբ 148 դեպքերում ծխելը չի 
զուգակցվել ֆունկցիոնալ փորկապության հետ [61]: 
Ինչ վերաբերում է ՊՀ պրոդրոմալ շրջանի մեկ այլ ռիսկի 
գործոնին՝ էրեկտիլ դիսֆունկցիային, ապա բազմաթիվ 
խաչաձև և կոհորտային հետազոտություններում 
հաստատվում է այն կարծիքը, որ ծխախոտ ծխելը 
էրեկտիլ դիսֆունկցիայի ռիսկի գործոն է [24, 78]։ Բացի 
դրանից, դրական չափաբաժին-պատասխան հա-
րաբերությունները նաև ենթադրում են, որ ծխելու ավե-
լացված քանակն ու տևողությունը պայմանավորված 
են էրեկտիլ դիսֆունկցիայի ավելի մեծ ռիսկով [5]:

Նիկոտինը և ՊՀ-ի մեխանիզմը: Ծխախոտի ծխելու 
և ՊՀ-ի միջև հակադարձ կապի վերաբերյալ եզրա-
կացությունները, ինչպես նաև այն դիտարկումները, 
որ անծուխ ծխախոտ օգտագործողներն ունեն ՊՀ-ի 
առաջացման ավելի փոքր ռիսկ [13], հաստատում են 
այն կարծիքը, որ ծխախոտի որոշ բաղադրիչներ, հնա-
րավոր է, նիկոտինը, կարող են խոստումնալից նյութ 
լինել՝ ՊՀ-ի ռիսկի նվազեցման կամ ՊՀ-ի զարգացումը 
դանդաղեցնելու համար [44, 70]: Նիկոտինի վե-
րաբերյալ վերոնշյալ կարծիքը հիմնված է զոլավոր 
մարմնում նիկոտինային խոլիներգիկ և դոպամիներգիկ 
նեյրոտրանսմիտերային համակարգերի միջև սերտ 
կապի առկայության վրա [96]: Նիկոտինը և նրա 
ընկալիչները առանցքային դեր ունեն դոպամիներգիկ 
համակարգի միջոցով միջնորդված զոլավոր մարմնի 
գործունեության և վարքագծի կարգավորման մեջ 
[66]՝ նիկոտինային ացետիլխոլինային ընկալիչների 
(nAChRs) ակտիվացման միջոցով դոպամիներգիկ 
վերջավորությունների վրա և դոպամինի ձերբա-
զատման մոդուլացման միջոցով [25, 71, 72]:

Նիկոտինը և դրա ագոնիստները կարող են նաև 
նվազեցնել լևոդոպա-ինդուկցված դիսկինեզիաները 
(LIDs), որը և գնահատվել են կրծողների ու կապիկների 
դեպքում։ Պարկինսոնով հիվանդ կապիկների դեպքում 
նիկոտինի ընդունումը 50-60%-ով նվազեցրել է LIDs-
երը՝ առանց տոլերանտության զարգացման [67, 68, 
94, 95]:

Հեմիպարկինսոնիզմով հիվանդ մկների դեպքում, 
որոնց կատարվել էր լևոդոպայի ներարկում, նիկոտինը 
ևս նվազեցրել է դիսկինեզիաներն ավելի քան 50%-ով 
[6, 7]: 
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Այս արդյունքները հանգեցնում են այն եզրա-
կացության, որ նիկոտինը կարող է արգելակել 
լևոդոպայի տեղափոխումը L-ամինաթթվային 
տրանսպորտային համակարգի միջոցով։ Ըստ այլ 
վարկածի՝ ուղեղի՝ նիկոտինով ինդուկցված ցիտոքրոմ 
P450-ի ավելացումը կարող է դեր ունենալ ՊՀ-ի 
դեմ նեյրոպրոտեկցիայի մեխանիզմում [50]: Հա-
մաձայն այս վարկածի՝ նիկոտին-ինդուկցված կամ 
գենոտիպով պայմանավորված CYP ֆերմենտների 
բարձր մակարդակն ուղեղում կարող է մեծացնել 
նեյրոտոքսինների ապաակտիվացումը՝ այսպիսով 
կասեցնելով ՊՀ-ի զարգացումը և առաջխաղացումը 
[50]։ Ի հավելումն այս ամենի՝ ըստ նոր վարկածի՝ 
ծխախոտի գլանակները կարող են փոխել միկրոբիո-
տայի կազմն աղեստամոքսային ուղիում՝ մեղմացնելով 
աղիքային բորբոքումը։ 

Դիետիկ կամ սննդային նիկոտինը և ՊՀ-ն։ 
Ինչպես ցույց է տրվել նեյրովիզուալիզացնող հե-
տազոտությամբ, նիկոտինային ռեցեպտորների 
զգալի մասը կապվում է, երբ ենթարկվում է նիկոտինի 
համեմատաբար ցածր քանակի ազդեցությանը [9]։ 
Այս տեսակետը հետագայում ամրապնդվեց այն դի-
տարկմամբ, որ ծխել-ՊՀ հարաբերակցության միջև 
երկարաժամկետ ծխելն առավել կարևոր է, քան ծխելու 
ինտենսիվությունը [13, 36]:

Գլանակներից բացի, նիկոտինը լայնորեն տա-
րածված է բուսական աշխարհում (ֆլորայում), և 
առկա է մորմազգիների կենսաբանական ընտանիքին 
պատկանող բանջարեղենի որոշ տեսակներում՝ 
կարտոֆիլում, լոլիկում և պղպեղում։ Ուշագրավ է, որ 
այս բանջարեղենից նիկոտինի ընդունման քանակն 
ընդհանուր առմամբ շատ ավելի քիչ է ծխախոտից 
ստացվածի համեմատ։ 241 ՊՀ-ով հիվանդների 
շրջանում վերջին դեպք-ստուգիչ հետազոտության 
մեջ նշվել է, որ ուտելի մորմազգիների յուրաքանչյուր 
հավել յալ ընդունումը երբեք չծխողների շրջանում 
փոխկապակցված չէ ՊՀ-ի 31%-ից ավելի փոքր ռիսկի 
հետ [57]։

Կլինիկական փորձարկումներ։ Ուշադրության է 
արժանի, որ ի տարբերություն կոֆեինի, ուրատների 
և ֆլավոնոիդների, որոնք կարծես թե իջեցնում են 
ՊՀ-ի ռիսկը միայն տղամարդկանց շրջանում, բայց 
ոչ կանանց, ծխելու և ՊՀ-ի ռիսկի միջև խիստ հա-
կադարձ հարաբերակցություն հավասարապես դի-
տարկվել է և՛ տղամարդկանց, և՛ կանանց շրջանում։ 
Այս հարաբերակցությունը հանգեցնում է այն 
ենթադրության, որ նիկոտինը և ծխախոտի այլ բա-

ղադրիչներ կարող են լինել գերազանց թերապևտիկ 
ագենտներ։ Նիկոտինային բուժման վերաբերյալ կլինի-
կական փորձարկումներում և հետազոտություններում 
գրանցվել են տարբեր արդյունքներ [69, 70, 86]:

Ի լրումն դեպքերի վերաբերյալ զեկուցումներում 
նկատվող որոշ առավելությունների՝ բաց հե-
տազոտությունները տալիս են առավելապես դրա-
կան արդյունքներ [34, 35, 47, 52, 55, 87, 91], ութ 
հետազոտությունից բացառությամբ միայն մեկի՝ 
արդյունք ցույց չտված հետազոտության [38]։

Կրկնակի կույր պլացեբո-հսկիչ հե-
տազոտություններում հինգից երեքում չի արձա-
նագրվել արդյունք [15, 82, 90], մինչդեռ մեկում ցույց 
են տրվել վատթարացող արդյունքներ [18], իսկ մեկն 
արձանագրել է դրական տվ յալներ [19]։ 

 
Ծխելու հետ կապված գենը և ՊՀ-ն։ Բա-

ցառությամբ նիկոտինի նեյրոպրոտեկտիվ լինելու 
հանգամանքի, բնածին հակակրանքը նիկոտին 
պարունակող արտադրանքի հանդեպ կարող է լինել 
պոտենցիալ բացատրություն գենետիկական առումով։ 
Մինչ օրս անցկացվել են մի քանի գենետիկական հե-
տազոտություններ՝ ծխելու և ՊՀ-ի գենետիկական ռիսկի 
գործոնների միջև պոտենցիալ փոխազդեցությունը 
ուսումնասիրելու նպատակով: Օրինակ՝ 677 հի-
վանդների մասնակցությամբ հետազոտությունում 
արձանագրվել է զգալի փոխազդեցություն նիկոտի-
նային խոլիներգիկ ընկալիչների գենի կլաստերի 
CHRNA5 (rs588765), ծխելու և ՊՀ-ն ի հայտ գալու միջև 
[26]: 

Ավելի վաղ կատարված հետազոտության մեջ, 
որում ներառվել էին 466 միազավակ և 286 բազմա-
զավակ ընտանիքներ, դիտարկվել է ՊՀ-ի ռիսկով 
պայմանավորված զգալի փոխազդեցություն ծխելու և 
ինդուկտիվ ազոտային օքսիդի սինթեզի (iNOS) գենի 
(NOS2A) երկու SNP- ների (rs2255929 և rs1060826) 
միջև [27]։ Այս դիտարկվող փոխազդեցության հնա-
րավոր մեկնաբանությունն այն է, որ ծխախոտի ծխի 
խտանյութերը կարող են թուլացնել iNOS-ի բորբո-
քային ինդուկցիան և նվազեցնել դրա ցիտոտոքսիկ 
ազդեցությունը [27]։ Չնայած ավելի վաղ գրանցված 
արդյունքներն անհամապատասխան էին, այնուամե-
նայնիվ վերջին ուսումնասիրությունները ցույց 
տվեցին, որ a-synuclein գենի (SNCA) խթանող 
շրջանում դինուկլեոտիդ կրկնող պոլիմորֆիզմը (REP1) 
պայմանավորված է ընդհանուր առմամբ ուշ ի հայտ 
եկող ՊՀ-ի ռիսկով [46]: Օրինակ՝ 932 ՊՀ-ով դեպք-
ստուգիչ հետազոտության մեջ ցույց է տրվել ՊՀ-ի 
ռիսկի վերաբերյալ SNCA REP1-ի և ծխելու միջև փո-
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խազդեցությունը [48]: Մեկ այլ վերջին՝ ՊՀ-ով 229 
դեպք ներառող դեպք-ստուգիչ հետազոտության 
մեջ նշվում է, որ ծխելը զգալիորեն փոխում է SNCA 
պոլիմորֆիզմների (rs356220 և rs356219) և ՊՀ ռիսկի 
միջև կապը [53]: Բացի դրանից, շատ այլ գենետիկա-
կան պոլիմորֆիզմներ ներգրավված են ծխախոտ-ՊՀ 
հարաբերակցության մեջ, ինչպիսիք են SLC2A13, 
GSTM1, NAT2, GSTP1 և այլն [17, 18, 23]:

Եզրակացություններ
 Չնայած համաճարակաբանական և հիմնարար 

հետազոտությունների լայնածավալ ապացույցներին, 
ըստ որոնց՝ նիկոտինը կարող է ՊՀ-ի կանխարգելման 
և մեղմացման պոտենցիալով արդյունավետ 
ագենտ լինել, կլինիկական տվ յալները մեծապես 
տարբերվում են: Այդ վիճելի արդյունքների անհա-
մապատասխանությունները կարող են մասամբ բա-
ցատրվել ՊՀ-ով մասնակիցների կլինիկական փուլերի 
և հետազոտությունների, մեթոդաբանությունների 

տարբերություններով, ինչպես նաև կարող են պայմա-
նավորված լինել գենետիկ միջավայրի հիմքում 
առկա փոխազդեցություններով։ Բացի դրանից, թույլ 
տանելիությունը և բարձր լքման գործակիցը նման 
կլինիկական փորձարկումներում մտահոգիչ են [83]: 
Քանի որ փոքր քանակությամբ նիկոտինը կարող է 
հագեցնել ուղեղի նիկոտինային ընկալիչների զգալի 
մասը, ուստի նիկոտինը այլ աղբյուրներից, օրինակ՝ 
սննդից, կարող է խոստումնալից բուժական նյութ լինել 
ՊՀ-ից պաշտպանվելու համար: 

Այսպիսով, մենք հաստատում ենք ՊՀ-ով հի-
վանդների շրջանում նիկոտինի ֆիզիոլոգիական և 
կիրառական դերը, նրա հավելման կարևորությունը 
դիետիկ և այլընտրանքային աղբյուրներից` 
շարժունակությունը պահպանելու և բարդությունների 
մակարդակը նվազեցնելու համար, չնայած մշտական 
շատ ծխողները կարող են տառապել սրտանոթային և 
ուռուցքաբանական հիվանդություններից:
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Р Е З Ю М Е

УХУДШЕНИЕ ДВИГАТЕЛЬНЫХ НАРУШЕНИЙ У БОЛЬНЫХ БОЛЕЗНЬЮ ПАРКИНСОНА НА ФОНЕ 
НИКОТИНОВОЙ/ТАБАЧНОЙ АБСТИНЕНЦИИ
Аракелян Н.Л., Кесоян А.А., Алоян Д.А., Манвелян О.М.
ЕГМУ, кафедра неврологии 

Ключевые слова: отказ от никотина, болезнь Паркинсона, 
табак, дофаминергическая система, никотиновые рецеп-
торы.

Данные эпидемиологических исследований свидетель-
ствуют о связи между курением сигарет и низким риском 
возникновения болезни Паркинсона. Другие данные свиде-
тельствуют о быстром ухудшении болезни и об обострении 
болезни после прекращения курения. Для профилактики ри-
ска болезни Паркинсона в качестве основного компонента 
сигаретного дыма полагается никотин как алкалоид, который 
имеет фундаментальную роль в регуляции деятельности по-
лосатого тела, опосредованного дофаминергической систе-
мой. 

Исследования на животных тоже показали, что никотин 
может регулировать действие допамина и снизить дискине-
зию, индуцированную леводопой. Однако предыдущие кли-
нические испытания дают противоречивые результаты отно-

сительно лечения никотином.
Представлены эпидемиологические, доклинические, кли-

нические обновленные данные и исcледования о никотине, 
поступающем в организм с продуктами питания.

Предложение о прекращении курения безусловно снижа-
ет риск возникновения рака и сердечно-сосудистых заболе-
ваний, и должно быть бесспорно принято, однако в случае 
болезни Паркинсона больным должна быть предоставлена 
заместительная никотиновая добавка.

Так как небольшое количество никотина может привести 
к стимуляции значительной части никотиновых рецепторов 
мозга, то определенный рацион питания и никотин из других 
источников (менее вредных передовых устройств курения) 
могут стать многообещающими терапевтическими фактора-
ми для поддержки моторной функции и защиты от болезни 
Паркинсона.

S U M M AR Y

WORSENING OF MOVEMENT DISORDERS IN PATIENTS WITH PARKINSON’S DISEASE DUE TO 
NICOTINE/TOBACCO WITHDRAWAL
Arakelyan N.L., Kesoyan A.A., Aloyan D.A., Manvelyan H.M.
YSMU, Department of Neurology

Keywords: Nicotine cessation, Parkinson disease, tobacco, do-
paminergic system, nicotinic receptors.

Evidence from epidemiological studies suggests an associ-
ation between cigarette smoking and a low risk of Parkinson’s 
disease. Other data indicate a rapid worsening of the disease 
and an exacerbation of the disease after smoking cessation. To 
prevent the risk of Parkinson’s disease as the main component 
of cigarette smoke, nicotine is proposed as a alkaloid that has a 
fundamental role in the regulation of the behavior and activity of 
the striatum mediated by the dopaminergic system.

Animal studies have also shown that nicotine can regulate 
dopamine transmission and reduce levodopa-induced dyskine-
sia. However, previous clinical trials have shown conflicting re-

sults regarding nicotine treatment. Epidemiological, preclinical, 
clinical updates and studies on dietary nicotine are presented.

The suggestion to quit smoking for health reasons, as it re-
duces the risk of cancer and cardiovascular disease, should be 
accepted as an essential health procedure, however, in the case 
of Parkinson’s disease, a nicotine replacement supplement 
should be provided. Since small amounts of nicotine can lead 
to stimulation of a large portion of the brain’s nicotinic recep-
tors, nicotine from other sources, such as less harmful advanced 
smoking devices, as well as diet, may be promising therapeutic 
agents to support motor function and protect against Parkin-
son’s disease.


