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Резюме

В обзоре приведены данные исследований тревож-

ных расстройств у курящих и их влияние на эффек-

тивность отказа от табакокурения и лечение никоти-

новой зависимости. Показано, что значительно более 

высокая распространенность и интенсивность куре-

ния наблюдается у лиц с тревожными расстройствами. 

К  механизмам влияния табакокурения на развитие и 

проявление тревожных расстройств относят воздей-

ствие никотина на nAChR. Описаны различные подти-

пы никотиновых ацетилхолиновых рецепторов, роль 

в патогенезе тревожных расстройств и никотиновой 

зависимости α4β2* nAChRs, α7α4 nAChRs и β2-содер-

жащих nAChRs. Тесные патогенетические связи тре-

вожных расстройств и никотиновой зависимости при 

широкой распространенности коморбидной патоло-

гии их сочетанного развития показывают важность 

своевременной диагностики тревожных расстройств 

и никотиновой зависимости у курящих пациентов и 

организации их лечения.

Ключевые слова: тревожные расстройства, табако-

курение, никотиновая зависимость, лечение

Summary

The review provides data on studies of anxiety disorders 

in smokers and their effect on the effectiveness of smok-

ing cessation and the nicotine dependence treatment. 

It is shown that a significantly higher prevalence and 

intensity of smoking is observed in people with anxiety 

disorders. The mechanisms of tobacco smoking influ-

ence on the development and manifestation of anxiety 

disorders include the effect of nicotine on nAChR. Vari-

ous subtypes of nicotinic acetylcholine receptors, role of 

α4β2*  nAChRs, α7α4 nAChRs and β2-containing nAChRs 

in the pathogenesis of anxiety disorders and nicotinic 

depen dence are described. The close pathogenetic con-

nections of anxiety disorders and nicotine dependence 

with the widespread prevalence of comorbid pathology 

of their combined development show the importance 

of timely diagnosis of anxiety disorders and nicotine de-

pendence in smoking patients and the organization of 

their treatment.

Keywords: anxiety disorders, tobacco smoking, nicotine 

dependence, treatment

Распространенность табакокурения (ТК) в Рос-

сии в последние годы снижается благодаря, в пер-

вую очередь, запретительным мерам, прописанным 

в Федеральном законе № 15-ФЗ «Об охране здоровья 

граждан от воздействия окружающего табачного дыма 

и последствий потребления табака» [1], однако вы-

зывает беспокойство снижение темпов потребления 

табака. Одной из причин такого явления могут быть 
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 изменения в структуре курящего населения и увеличе-

ние в ней доли лиц, имеющих различные растройства 

поведения, в том числе тревожные расстройства [2].

Тревожные расстройства представляют собой 

наиболее распространенные диагнозы психических 

заболеваний во многих странах [2, 3] и связаны в боль-

шинстве случаев с ухудшением состояния здоровья и 

качества жизни пациентов [4]. В ряде популяционных 

эпидемиологических исследований была установлена 

более высокая распространенность и интенсивность 

табакокурения (ТК) у людей с психическими заболева-

ниями, в частности, с тревожными расстройствами [5–

7], и повышенная распространенность психических 

заболеваний, в том числе тревожных расстройств, 

среди курящих [7–9].

В отечественной литературе также имеются сви-

детельства влияния депрессивных и тревожных рас-

стройств на эффективность отказа от табакокурения 

[10, 11]. В 2017 г. был проведен масштабный опрос бо-

лее тысячи врачей-психиатров (более 5% численности 

всех психиатров) практически из всех регионов стра-

ны, который показал, что диагностируются тревожные 

расстройства в РФ в десятки раз реже, чем в других 

странах мира [12]. Соответственно, в РФ фактически 

отсутствует достоверная государственная статисти-

ка о распространенности заболеваний группы F4 по 

МКБ-10 — «Невротические, связанные со стрессом и 

соматоформные расстройства», включающей разноо-

бразные тревожные расстройства: фобии (F40 по МКБ-

10), панические расстройства и генерализованное 

тревожное расстройство (F41 по МКБ-10), посттравма-

тические стрессовые расстройства (ПТСР) и другие ре-

акции на тяжелый стресс и нарушения адаптации (F43 

по МКБ-10). Такое положение дел существенно затруд-

няет анализ эффективности медицинской помощи па-

циентам с тревожными расстройствами, страдающим 

никотиновой зависимостью, и выработку методов ле-

чения этой группы пациентов [13].

Хотя различные тревожные расстройства, вхо-

дящие в группу F4 по МКБ-10, имеют разную симпто-

матику, они часто характеризуются преувеличенной 

реакцией страха на сигналы и контексты, которые не 

опасны [14]. Общие симптомы, с которыми связано 

большинство тревожных расстройств, включают по-

вторное переживание (навязчивые воспоминания и 

кошмары), избегание (предотвращение связанных с 

травмой стимулов и воспоминаний), эмоциональное 

онемение (потеря интереса и межличностное отстра-

нение) и гипераромальные симптомы (раздражитель-

ность, трудности с концентрацией внимания, тенден-

ция к гипертрофированным реакциям, бессонница) 

[15]. Например, пациенты с ПТСР обычно повторно 

переживают травматическое событие через интру-

зивные, рецидивирующие воспоминания и кошмары, 

которые вызывают физиологические расстройства, 

реакции возбуждения и страха. Точно так же люди с 

паническим расстройством обычно испытывают эпи-

зоды интенсивного страха даже в ситуациях, когда 

реальная опасность отсутствует. Наконец, пациенты 

со специфическими фобиями испытывают аналогич-

ные преувеличенные связанные со страхом физиоло-

гические реакции на конкретные объекты или ситуа-

ции [16].

Многочисленные исследования выявили взаимо-

связь между никотиновой зависимостью (НЗ), развива-

ющейся при длительном ТК, и тревожными расстрой-

ствами [2, 17, 18]. В частности, тревожные расстройства 

чаще встречаются у курящих: 22% против 11,1% среди 

некурящих; у них повышен риск развития посттравма-

тического стрессового синдрома при травме, паниче-

ских атак и панических расстройств [17, 19]. Пациенты 

с ПТСР реже отказываются от ТК, у них более тяжелые 

симптомы отмены никотина, и более быстро наступа-

ет рецидив ТК [20, 21]. Кроме того, в нескольких ис-

следованиях было показано, что наличие симптомов 

ПТСР является предиктором быстрого развития НЗ и 

большей интенсивности ТК [22].

В метаобзоре 47 популяционных исследований 

[5] были проанализированы данные о взаимозави-

симости между тревожными расстройствами и нико-

тиновой зависимостью. Большинство исследований 

показывают, что курение сигарет и зависимость от 

никотина являются факторами риска развития неко-

торых тревожных расстройств (например, паниче-

ских расстройств, генерализованного тревожного 

рас стройства).

ТК и/или НЗ могут увеличить шансы на развитие 

тревоги и депрессии в связи с неблагоприятными 

(токсичными) эффектами ТК на нервную систему. По-

мимо прямого токсичного влияния на клетки, воз-

можно возникновение дыхательного дискомфорта 

при курении, который способствует возникновению 

паники и страха. Кроме того, никотин вызывает вы-

брос адреналина и норадреналина, то есть возникают 

физиологические эффекты, характерные для страха и 

панических расстройств. Показано, что у курящих по-

вышен риск инициирования панических атак [23, 24]. 

Исследования курящих в 1994 и 2005 гг. выявили, что 

ежедневное курение было связано со значительно 

большей вероятностью панических атак: OR=1,9–2,6; 

95% ДИ=1,1–4,8 [25].

В свою очередь, при страхе и панике курение сига-

рет снижает их выраженность, и пациенты с тревогой 

и паническими расстройствами часто используют ТК 

как самолечение. Тем самым, тревожные расстрой-

ства могут приводить к повышению интенсивности 

ТК и развитию высокой степени НЗ. Действитель-

но, в  различных работах была продемонстрирована 
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 наибольшая интенсивность ТК у пациентов с пани-

ческими атаками [23]. В  моделях на животных (кон-

трольная группа, группа, вдыхающая табачный дым и 

никотин) было показано, что после воздействия 12 си-

гарет в день в течение 8 дней происходило увеличе-

ние нейтрофилов в жидкости бронхоальвеолярного 

лаважа (ЖБАЛ), увеличилась активность антиокси-

дантых систем, изменялась гистологическая картина 

бронхов и альвеол, характерная для повреждения 

паренхимы легкого. Авторы исследования [26] отме-

чают, что дым, не содержащий табака (контроль), не 

изменил гистоархитектуру легких. При воздействии 

табачного дыма и никотина у крыс усиливалось бес-

покойство и изменялось поведение, связанное с па-

никой, при этом дальнейшее воздействие приводило 

к уменьшению беспокойства и паники. Выраженность 

поведенческих реакций коррелировала с увеличе-

нием маркеров окислительного стресса и миграцией 

клеток в легкие крыс [25]. Есть предположение [24], 

что повреждение легких или воспаление могут быть 

связаны с поведенческими изменениями, усилением 

тревожности, паническими атаками. Известно, что ку-

рильщики с астмой имеют больший уровень тревож-

ности и панических симптомов и подвергаются повы-

шенному риску панических атак, при этом курящие 

больные в большей степени по сравнению с куриль-

щиками без астмы [26, 27].

Прекращение курения существенно снижало вы-

раженность тревожных расстройств [28], уменьшало 

риск новых панических атак: OR=0,6; 95% ДИ=0,4–0,97 

и продолжение повторов панических атак: OR=0,2; 

95% ДИ=0,1–0,5 [24].

Возможно, есть и общий фактор или группа факто-

ров, которые повышают вероятность начала ТК, раз-

вития НЗ и тревожных расстройств (например, низкий 

социально-экономический статус, склонность к ад-

диктивному поведению и тем самым усилению стрес-

са, наличие дистресса).

Взаимосвязь ТК и тревожных расстройств имеет 

патофизиологические корни, так как при обеих пато-

логиях задействованы никотиновые ацетилхолиновые 

рецепторы (nAChRs), которые представляют собой 

пентамерные лиганд-ионные каналы с 17 известными 

субъединичными комбинациями, состоящие из не-

скольких субъединиц: α, β, γ, δ, ε. В центральной нерв-

ной системе наиболее часто встречаются α7 и α4β2* 

nAChRs (* обозначает потенциальную дополнитель-

ную субъединицу). α7 и α4β2* nAChRs имеют разные 

характеристики. Например, α4β2* nAChRs проявляют 

более высокую аффинность к никотину, десенсибили-

зируются относительно медленно, тогда как α7 nAChRs 

проявляют низкую аффинность к никотину, но быстро 

десенсибилизируются. Кроме того, α7 и α4β2* nAChRs 

имеют различную клеточную локализацию: α7 nAChRs, 

в основном, экспрессируются в пирамидальных клет-

ках гиппокампа, а  также в других областях лимбиче-

ской системы, таких как миндалина и гипоталамус; 

α4β2* nAChRs расположены в зубчатой   извилине и в 

CA1 поле гиппокампа. Из-за различных характеристик 

α7 и α4β2* nAChR могут играть разные роли в моду-

ляции поведения. При активации nAChRs происходит 

деполяризация нейрональной мембраны и вход Са2+ 

внутри клетки, что способствует высвобождению ней-

ротрансмиттеров и образованию воз    будительного 

постсинаптического потенциала. Активация nAChRs 

стимулирует высвобождение различных нейротранс-

миттеров, включая ацетилхолин, серотонин, γ-ами-

номасляную кислоту (ГАМК), дофамин, норадреналин 

и глутамат. Например, nAChRs, расположенные на 

глутаматергических нейронах, модулируют возбуж-

дающие эффекты, а расположенные на ГАМК-ергиче-

ских нейронах опосредуют ингибирующие процессы. 

Пред- и постсинаптически расположенные рецепторы 

на нейронах увеличивают функциональное разноо-

бразие эффектов nAChR. nAChRs, находящиеся в пред-

синаптических нейронах, вызывают высвобождение 

нейротрансмиттера, тогда как nAChRs в постсинапти-

ческих нейронах способствуют деполяризации и ак-

тивации малых сигнальных молекул. Путем активации 

вторичных мессенджеров (в первую очередь, ионов 

кальция и аденозинмонофосфата) nAChRs вовлечены 

в процессы, лежащие в основе синаптической пла-

стичности и формирования долговременной памяти 

[18, 29, 30].

При исследовании nAChR с помощью однофотон-

ной эмиссионной компьютерной томографии было 

установлено, что у пациентов с ПТСР, которые нико-

гда не курили, обнаружена значительно более высо-

кая плотность β2nAChR в медиальных отделах височ-

ных долей, включая миндалевидное тело и гиппокамп 

по сравнению со здоровыми людьми. Полагают, что 

β2nAChR играют важную роль в патогенезе ПТСР. 

В  свою очередь, никотин связывает и модулирует 

различные субъединицы nAChR. Следовательно, воз-

действие никотина на β2nAChRs при ТК может также 

непосредственно влиять на симптоматику ПТСР [31].

Для изучения патогенеза тревожных расстройств 

широко используются модели тревожности на жи-

вотных. В  исследованиях выявлено, что существуют 

два типа воспоминаний о страхе после травмы: (1) за-

висимый от гиппокампа и (2) независимый от гиппо-

кампа страх. Влияние никотина и других агонистов/

антагонистов nAChR на проявления страха хорошо 

изучено. В нескольких исследованиях было показано, 

что у животных, лишенных β2nAChR, при введении 

никотина не было проявлений зависимого и незави-

симого от гиппокампа страха, а поступление никоти-

на усиливало гиппокампзависимый страх, не влияя 
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на  независимый от гиппокампа страх. Эти результаты 

свидетельствуют о том, что никотин усиливает зависи-

мый от гиппокампа страх за счет активации β2nAChR 

[32, 33]. Кроме того, тревога, измеряемая на разных 

моделях животных, может иметь разные нейробио-

логические и генетические механизмы. Есть иссле-

дования, показывающие влияние α7α4-содержащих 

nAChRs на беспокойство [34, 35]. Как отмечают авто-

ры американского исследования (2018), изучение α7 

nAChR необходимо для выбора и разработки лекар-

ственных средств, улучшающих состояние пациентов 

с депрессивными и тревожными расстройствами [36].

При хроническом потреблении никотина эф-

фекты его воздействия на рецепторы и поведение 

изменяются: поступление никотина уже не ведет к 

появлению страха, но его прекращение усиливает 

страх [37]. Повторное введение никотина во время 

отмены хронического введения никотина приводит 

к еще большему усилению зависимого от гиппокам-

па страха по сравнению с последствиями введения 

никотина у ранее не получавших его мышей [38]. Это 

свидетельствует о том, что при отмене хронического 

введения никотина холинергическая система стано-

вится сверхчувствительной к усиливающим эффектам 

острого введения никотина. Эти результаты показы-

вают, что воздержание от никотина может ухудшить 

состояние пациентов с ПТСР, увеличить время абсти-

ненции. Поэтому большинство пациентов с ПТСР воз-

обновляют курение, чтобы облегчить свое состояние 

[23]. Тем не менее, хотя повторное использование ТК 

может помочь пациентам уменьшить свои симптомы, 

повторное поступление никотина во время синдрома 

отмены может усиливать страх, связанный с травмой, 

и может продлить ПТСР [38].

Доступные методы лечения для прекращения ку-

рения, в основном, включают никотинзаместитель-

ную терапию или терапию никотиновыми частичны-

ми агонистами, способными сглаживать симптомы 

отмены никотина путем умеренной активации ни-

котиновых рецепторов [39]. Лечение табачной зави-

симости должно быть приоритетным в клинической 

практике для снижения заболеваемости, связанной 

с потреблением табака, при этом даже при наличии 

психических заболеваний и тревожных расстройств 

лечение НЗ приводит не только к успешному воздер-

жанию от табакокурения, но и к улучшению клиниче-

ского состояния больных. Недавние рандомизиро-

ванные контролируемые исследования показали, что 

бупропион и варениклин эффективны у людей с ши-

зофренией, с однополярной и биполярной депрес-

сией [40–42]. Однако лечение людей с тревожными 

расстройствами и, в частности ПТСР, менее изучено, 

и воздействие лечения никотиновой зависимости 

при этих заболеваниях не определялось [43]. При 

сочетании лекарственной и поведенческой терапии 

эффективность отказа от ТК значительно возрастает 

[44, 45], и когнитивно-поведенческая терапия явля-

ется эффективным методом лечения тревожных рас-

стройств, поэтому лечение никотиновой зависимости 

с применением поведенческих методик у пациентов 

с тревожными расстройствами должно быть перспек-

тивным направлением терапии. Данные исследова-

ний оказывают сопоставимые результаты лечения 

никотиновой зависимости с помощью лекарственной 

и когнитивно-поведенческой терапии у лиц с психи-

ческими расстройствами и без них [46].

Выводы

Патогенетические взаимодействия тревожных 

расстройств и никотиновой зависимости при широ-

кой распространенности коморбидной патологии и 

их сочетанном развитии показывают важность свое-

временной диагностики тревожных расстройств и ни-

котиновой зависимости у курящих пациентов и орга-

низации их лечения.
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