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Резюме. Варениклин — чаcтичный агонист никотиновых ацетилхолиновых рецепторов, 
используемый для терапии никотиновой зависимости. Эффективность и безопасность при-
менения варениклина при лечении никотиновой зависимости были доказаны в клиническом 
исследовании EAGLES. В статье представлены сообщения регуляторного органа США (FDA)  
о риске развития нейропсихических нежелательных реакций на фоне приема варениклина. 
Так, в одном из последних сообщений, за 2016 г., FDA были представлены сведения о риске раз-
вития следующих серьезных психоневрологических нежелательных реакций на фоне приеме 
варениклина: депрессия, маниакальный синдром, психоз, галлюцинации, бред, гомицидальные 
идеи, агрессия, возбуждение, тревога, паника, суицидальные идеи, попытки совершения само-
убийства. Данные нежелательные реакции наблюдались как у пациентов с психическими рас-
стройствами в анамнезе, так и без них.
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Abstract. Varenicline is a partial agonist of nicotinic acetylcholine receptors for the therapy of nicotine 
addiction. The efficacy and safety of the use of varenicline in the treatment of nicotine dependence 
have been demonstrated in clinical trial EAGLES. These studies describe adverse reactions such us 
mental disorders: depression, suicidal thoughts, suicidal behavior. However, data on the increase in 
the incidence of these adverse reactions during longer treatment with varenicline was not obtained.  
In 2016, the FDA has been presented with information about the risk of development the following 
serious neuropsychiatric adverse reactions on the using of varenicline: depression, manic syndrome, 
psychosis, hallucinations, delusions, homicidal ideation, aggression, agitation, anxiety, panic, suicidal 
ideation, attempt of suicide. These adverse reactions were observed in patients with and without psychi-
atric disorders.
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Во всем мире курение остается одной из 
основных предотвратимых причин заболева-
емости и преждевременной смерти. Курение 
сигарет является фактором риска для раз-
личных заболеваний, таких как рак (вклю-
чая рак легких), хроническая обструктивная 
болезнь легких (ХОБЛ), гипертоническая 
болезнь, ишемическая болезнь сердца и це-
реброваскулярные нарушения [1–3].

Около 1,3 миллиарда человек в мире ку-
рят табак. По данным ВОЗ, более 7 миллио-
нов людей ежегодно умирают из-за курения 
сигарет. При этом более 6 миллионов из этих 
случаев приходится на непосредственных по-
требителей и бывших потребителей табака,  
и около 890 000 — приходится на некурящих 
людей, подвергшихся вторичному воздей-
ствию табачного дыма. Почти 80 % из более 
чем одного миллиарда курильщиков в мире 
живет в странах с низким и средним уровнем 
дохода, на которые и приходится самое тя-
желое бремя связанных с табаком болезней  
и смертности [4, 5].

Лечение различными методами, кото-
рое помогает людям успешно бросить ку-
рить, оказывает важное влияние на здоровье  
и продолжительность жизни. Среди меди-
каментозных средств поддержки отказа от 
табакокурения достаточно широкую рас-
пространенность получила никотиновая за-
местительная терапия (НЗТ). Несмотря на 
множество форм выпуска (жевательная ре-
зинка, сублингвальные таблетки, пластыри, 
назальные спреи, ингаляторы) и активную 
разработку новых лекарственных форм, эф-
фективность НЗТ не превышает 6–8 % [6, 7].

Другой отличимый метод терапии зави-
симости от табакокурения — использова-
ние лекарственных препаратов, механизм 
действия которых связан с ингибированием 
никотиновых ацетилхолиновых рецепторов 
(нАХР) [7]. Зависимость от никотина обу-
словлена влиянием препарата на рецепто-
ры в головном мозге, которые стимулируют 
высвобождение дофамина. Одним из лекар-
ственных средств, относящегося к группе 
препаратов первого выбора, является варе-
никлин, проявляющего свойства частично-
го агониста никотиновых ацетилхолиновых 
рецепторов. Этот препарат обладает высоким 
сродством и избирательностью (селективно-
стью) к α4β2 нАХР. Варениклин, связыва-
ясь с нАХР, препятствует соединению ни-
котина с данными рецепторами, тем самым 

проявляя свойства антагониста. При этом,  
в отличие на реакцию на никотин, дофами-
на выделяется на 40–60 % меньше. Поэтому  
у людей с никотиновой зависимостью чув-
ство комфорта сопровождается без возникно-
вения симптомов синдрома отмены при пре-
кращении курения. При табакокурении при 
приеме варениклина не наблюдается допол-
нительное увеличение концентрации дофа-
мина. Поэтому курильщики не испытывают 
чувства удовольствия от никотина, и жела-
ние в курении снижается [1, 8].

В 2009 г. Управление контроля качества 
пищевых продуктов и лекарственных препа-
ратов США (FDA) опубликовало предупреж-
дение о том, что использование варениклина 
может привести к поведенческим изменени-
ям, таким как враждебность, возбуждение, 
депрессия, суицидальные мысли и суици-
дальное поведение [9].

EAGLES (Evaluating Adverse Events in a 
Global Smoking Cessation Study — оценка неже-
лательных явлений в рамках глобального ис-
следования средств для борьбы с курением) —  
крупнейшее международное клиническое 
исследование одобренных препаратов для 
борьбы с курением, в котором проводилось 
сравнение нейропсихической безопасности 
у взрослых пациентов с наличием психиче-
ских расстройств и при их отсутствии варе-
никлина и бупропиона с группами плацебо  
и использующих никотиновый пластырь.

Первичной конечной точкой безопасно-
сти в исследовании EAGLES являлось фик-
сирование хотя бы одного случая возникно-
вения побочных реакций, проявлявшихся 
беспокойством, непривычными (странными) 
ощущениями, враждебностью, депресси-
ей, бредом, галлюцинациями, маниакаль-
ным состоянием, состоянием интенсивного 
страха, психозом, состоянием чрезмерного 
эмоционального подъема, возбуждением, со-
провождавшимся сильным чувством тревоги 
или страха, склонностью к самоубийству или 
завершенным самоубийством.

Частота встречаемости нежелательных 
реакций, включенных в первичную конеч-
ную точку эффективности и безопасности,  
у пациентов, не имевших в анамнезе наруше-
ний со стороны психики, составляла:
• для варениклина — 1,3 %;
• для бупропиона — 2,2 %;
• для никотинового пластыря — 2,5 %;
• для группы плацебо — 2,4 %.
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Частота встречаемости данных нежела-
тельных явлений у пациентов с нарушения-
ми психики в анамнезе составляла:
• для варениклина — 6,5 %;
• для бупропиона — 6,7 %;
• для никотинового пластыря — 5,2 %;
• в группе плацебо — 4,9 %.

Разность между рисками у пациентов 
без наличия в анамнезе нарушений пси-
хики была следующей: для групп варени-
клин — плацебо и бупропион — плацебо  
в первичной конечной точки эффективно-
сти и безопасности — –1,28 (95 % ДИ-2,40 
к –0,15) и –0,08 (–1,37 к 1,21); для варени-
клин — никотиновый пластырь и бупропи-
он — никотиновый пластырь — –1,07 (–2,21 
к 0,08) и 0,13 (–1,19 к 1,45), соответственно. 
У исследуемых пациентов с расстройствами 
психики в анамнезе разность между риска-
ми составила: для варениклин — плацебо  
и бупропион — плацебо — 1,59 (–0,42 к 3,59) 
и 1,78 (–0,24 и 3,81); для варениклин — ни-
котиновый пластырь и бупропион — ни-
котиновый пластырь — 1,22 (–0,81 к 3,25)  
и 1,42 (–0,63 к 3,46), соответственно. В обе-
их группах пациентов 95 % ДИ, связанный  
с этой разностью рисков, был ниже нуля 
или включал ноль. Из всех терапевтических 
групп пациентов, включая группу плацебо, 
количество нейропсихических нежелатель-
ных эффектов было выше в когорте пациен-
тов с нарушениями психики в анамнезе по 
сравнению с группой пациентов без наличия 
в анамнезе психических расстройств [10].

Наиболее часто встречающимися нежела-
тельными реакциями в данном исследовании, 
были: у пациентов, принимавших варени-
клин, — тошнота (25 %); пациентов, при-
нимавших бупропион, — бессонница (12 %); 
пациентов с никотиновым пластырем —  
необычные сновидения (12 %) и в группе 
плацебо — головная боль (10 %) [10].

Несмотря на то что данное исследование 
не показало значительного увеличения чис-
ла серьезных нейропсихических нежела-
тельных явлений при приеме варениклина 
по сравнению с плацебо и никотиновым пла-
стырем в 2016 г. FDA опубликовало сообще-
ние о риске развития серьезных психонев-
рологических нежелательных реакций при 
приеме варениклина: смена настроения (де-
прессия, маниакальный синдром), психоз, 
галлюцинации, бред, гомицидальные идеи, 
агрессия, возбуждение, тревога, паника, 

суицидальные идеи, попытки совершения 
самоубийства. Данные нежелательные реак-
ции наблюдались у пациентов с психически-
ми расстройствами в анамнезе и без них [11].

Зависимость от табакокурения — хрони-
ческое состояние, характерное для многих 
людей, которое требует повторных вмеша-
тельств для достижения и поддержания 
стойкого отказа от курения. Основная при-
чина этого состояния заключается в наличие 
в табаке никотина, зависимость от которого 
и приобретается в течение длительного упо-
требления табачных изделий. Никотин обла-
дает свойством изменять состояние психики 
человека, а также влияет на многие органы  
и системы организма.

Одним из препаратов с доказанной фар-
макологической эффективностью в качестве 
лечения никотиновой зависимости является 
варениклин [12, 13]. Снижение тяги к куре-
нию и поддержание комфортного состояния 
курильщика происходит за счет активации 
варениклином α4β2 нАХР, тем самым спо-
собствуя высвобождению дофамина. Бло-
кируя связывание никотина с данными ре-
цепторам, лекарственный препарат снижает 
чувство удовольствия, связанное с курением. 
Таким образом, лечение зависимости от таба-
кокурения становится более эффективным. 
Однако в связи с тем, что применение дан-
ного препарата связано с риском развития 
нейропсихических нежелательных реакций 
необходимо это учитывать при назначении 
варениклина [13, 14]. 
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