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Kluczowe informacje

* Do przegladu wtaczono 29 publikacji naukowych, ktdre mozna podzielic na 5 kategorii: badania
ankietowe popularnosci wyrobéw nikotynowych, analizy biologiczne in vitro, badania farmakokinetyki,
badania wptywu woreczkdw nikotynowych na btone $luzowa jamy ustnej, badania zachowan i preferencji
uzytkownikéw wyrobow nikotynowych.

» Doustne, beztytoniowe woreczki nikotynowe przeznaczone s dla petnoletnich 0sob, ktore nie chcg
zerwac z natogiem nikotynowym, ale majg stanowic dla takich ludzi mniej szkodliwg alternatywe w
poréwnaniu do palenia papieroséw czy cygar. W tym kontekscie s3 podobne do e-papierosow. Woreczki
nikotynowe nie stuzg do wspomagania rzucania palenia.

« W cigqu ostatnich kilku lat $wiadomos¢ konsumentéw nt. beztytoniowych woreczkéw nikotynowych
rosnie, chociaz wciaz ich uzycie jest bardzo niskie. W wielu badaniach ankietowych ponizej 1% osob
deklarowato wybar tej formy nikotyny. Wiekszos¢ uzytkownikow woreczkow to osoby mtode i uzywajace
rownoczesnie innych form nikotyny, szczegdlnie e-papierosow.

 Doustne beztytoniowe woreczki nikotynowe wykazujg stabsze dziatanie cytotoksyczne i genotoksyczne
od produktow tytoniowych i dymu papierosowego w warunkach in vitro. S tez mniej draznigce dla
komorek nabtonka jamy ustnej.

» W opisanych badaniach z udziatem ludzi woreczki nikotynowe nie wywotaty zadnych powaznych zdarzen
niepozadanych i byty na ogot tolerowane lepiej od wyrobow tytoniowych.

+ Beztytoniowe woreczki nikotynowe majg mniej szkodliwych sktadnikow od wyrobow tytoniowych,
zwtaszcza od papierosow. Zawartos¢ substancji toksycznych w woreczkach oraz szacunkowe narazenie
organizmu w poréwnaniu z innymi zrodtami nikotyny sugeruja, ze woreczki mogg by¢ umiejscowione
pomiedzy szwedzkim snusem i innymi wyrobami tytoniowymi a produktami nikotynowej terapii
zastepczej pod wzgledem bezpieczenstwa.

» Doustne beztytoniowe woreczki nikotynowe mogg dostarczy¢ do organizmu cztowieka takg samg lub
wyzszg dawke nikotyny niz papierosy. Dym papierosowy dostarcza nikotyne bardzo szybko - w ciaqu
kilku minut. Nikotyna z woreczkow uwalnia sie dtuzej - kilkadziesigt minut.
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Wstep

Palenie papierosow jest silnie zwigzane z chorobami ptuc i uktadu krazenia.! Szkodliwym czynnikiem
zwigzanym paleniemtytoniu jest dtugotrwate wdychanie dymu,ktory zawiera ponad 6500 zidentyfikowanych
zwigzkow chemicznych,” w tym co najmniej 150 substancji toksycznych dla organizmu cztowieka.®
Szkodliwos¢ nikotyny przejawia sie gtdwnie przez jej silne wtasciwosci uzalezniajgce,* co zwieksza ekspozycje
organizmow palaczy na inne sktadniki dymu tytoniowego.Jednym ze sposobow na ominiecie tego problemu,
oprocz catkowitego rzucenia palenia, jest dostarczenie nikotyny do organizmu w inny sposéb.

Jednym z nich sg produkty nikotynowej terapii zastepczej (NRT - Nicotine Replacement Therapy), najczesciej
w postaci gum do zucia lub plastréw transdermalnych zawierajacych nikotyne.>® Zadaniem tych produktow
jest zmniejszanie objawdw odstawienia tytoniu w procesie rzucania palenia. Nikotyna zawarta w produktach
NRT jest syntetyczna, ma czysto$¢ farmaceutyczng i nie zawiera zanieczyszczen zwigzanych z produkcjq i
przetwarzaniem tytoniu. NRT dos¢ czesto wywotujg niewielkie reakcje niepozadane, gtownie podraznienia
w miejscach stosowania danej formy NRT.

Pokrewng kategorig produktow s3 doustne beztytoniowe saszetki z nikotyng (NP - Nicotine Pouches), czyli
rekreacyjna forma przyjmowania nikotyny bez szkodliwych substancji pochodzacych z tytoniu. Nikotyna w
tych produktach zazwyczaj ma pochodzenie syntetyczne. Nikotyna pochodzaca z saszetek jest wchtaniana
przez btone sluzowg jamy ustnej. Saszetki zawierajg réwniez substancje smakowe zapachowe. Od NRT
odréznia je cel stosowania - przeznaczone sg dla 0sob, ktore nie chcg zerwac z natogiem nikotynowym,
ale maja stanowic dla takich ludzi mniej szkodliwg alternatywe, zwtaszcza w poréwnaniu do palenia
papierosow czy cygar.”® W tym kontekscie s3 podobne do e-papierosow. Uzywanie NP jest jedng ze strategii
ograniczania szkod wyrzadzonych przez tyton (tobacco harm reduction). NP s3 jednak stosunkowo nowym
rodzajem produktow na rynku a ich wptyw na zdrowie i zachowanie palaczy nie jest tak dobrze poznany
jak ma to miejsce w przypadku bardziej tradycyjnych form przyjmowania nikotyny, w tym NRT. W wielu
badaniach poréwnuije sie ze sobg NRT i NP ze wzgledu na podobienstwa w stopniu czystosci nikotyny oraz
formie jej aplikacji do organizmu. Z drugiej strony NP poréwnywane sg do rekreacyjnych form nikotyny
takich jak e-papierosy - ze wzgledu na podobny cel uzytkowania.

Kontekst biznesowy omawianych badan

Omawianewdalszej czesci badania bytyfinansowane wsumie przez 53 rozne podmioty.Wérdd nichrozpoznano
31 instytucji rzadowych lub finansowanych ze srodkéw publicznych, 6 organizacji pozarzadowych (non-
government organization; NGO) i 13 przedsiebiorstw z branzy tytoniowej. Nie udato sie ustali¢ charakteru 3
instytucji, ale wspotfinansowaty one badania razem z podmiotami niekomercyjnymi.
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Tabela 1. Zestawienie sponsorow i liczba badan, ktdre zostaty przez nich sfinansowane. Dla jasniejszego
przekazu zgrupowano razem wszystkie instytucje rzadowe. Suma badari przekracza liczbe publikacji
zakwalifikowanych do przegladu, poniewaz wiele badari ma kilku sponsorow.

Sponsor Liczba badan
Instytucja rzadowa lub finansowana ze $rodkéw publicznych 31
British American Tobacco i spotki zalezne

Organizacja pozarzadowa
Nie ustalono statusu sponsora

Altria Client Services

Imperial Brands
Swedish Match
Japan Tobacco

= INN N IO O

Firmy z branzy tytoniowej finansowaty gtéwnie badania farmakokinetyki i analizy biologiczne in vitro.
Podmioty niekomercyjne do tej pory skupiaty sie na badaniach ankietowych, ktére miaty na celu zdrowotny
monitoring populacji.

Wykres 1. Rodzaj badari z podziatem na Zrodta finansowania

Ponizszy wykres przedstawia liczbe badari wtaczonych do przegladu literatury z podziatem na Zrodto
finansowania. Podmioty niekomercyjne to organizacje rzadowe, pozarzagdowe organizacje non-profit
i konsorcja badawcze. Podmioty komercyjne to sponsorzy, ktorymi sq gtownie przedsiebiorstwa z branzy
tytoniowej

Badania ankietowe

Analizy Biologiczne in vitro
Badania farmakokinetyki

Wptyw NP na zachowania palaczy (THR)

Wptyw BP na btony sluzowe uzytkownikow

B Podmioty komercyjne Podmioty niekomercyjne
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Badania zebrane w tej publikacji byty wykonywane gtownie przez badaczy z USA i Wielkiej Brytanii:

Wykres 2. Liczba badari wykonywana w poszczegolnych krajach

Ponizszy wykres przedstawia liczbe badan, do ktérych mozna przypisac chociaz jedng afiliacie w danym
kraju. Wiekszos¢ badan naukowych prowadzona jest przez duze miedzynarodowe zespoty naukowcow.
Jezeli autorami jednej publikacji byto kilku badaczy z tego sameqgo kraju, kraj ten byt liczony jeden raz.
Kategoria ,pozostate” obejmuje nastepujace kraje: Japonia, Szwajcaria, Australia, Dania, Holandia, totwa.

16

14

12

10

No

I

USA Wielka Brytania Niemcy Kanada Szwecja Pozostate

Ogotem zidentyfikowano 67 roznych instytucji, w ktorych prowadzono badania omoéwione w tym

opracowaniu. Ich petna lista znajduje sie w Dodatkach. Instytucja, ktéra prowadzita najwiecej badan (7) byto
British American Tobacco.
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Cel

Celem niniejszego opracowania jest zebranie i podsumowanie wiedzy zawartej w literaturze naukowe;j

dotyczace] beztytoniowych saszetek nikotynowych. Przeprowadzono systematyczny przeglad literatury

dotyczacej trzech problemoéw badawczych:

1. Poréwnanie wptywu palenia papierosow oraz uzywania beztytoniowych woreczkow nikotynowych na
organizm cztowieka

2. Wplyw uzywania beztytoniowych woreczkéw nikotynowych na zachowania palaczy

3. Potencjalne zagrozenia dla zdrowia powodowane przez uzywanie beztytoniowych woreczkow
nikotynowych

Metodyka

Przeprowadzono systematyczny przeglad trzech baz informacji medycznej: PubMed, Embase, Cochrane
Library. Literature wyszukiwano w dniu 08.08.2022. Wyszukiwanie ponowiono w dniu 05.09.2022.

Kryteria wiaczenia artykutu do przegladu:

o Artykut musi dotyczyc problemu badawczego 1, 2 lub 3

o Artykut musi by¢ dostepny w petnej wersji w jezyku angielskim lub polskim
o Artykut musi by¢ opublikowany w recenzowanym czasopismie naukowym

o Artykut zostat opublikowany w latach 2012-2022

Kryteria wytaczenia:
Brak poprawnie opisanej metodologii badawczej, brak zwigzku z problemami badawczymi 1-3, brak
informacji dotyczacych beztytoniowych woreczkéw nikotynowych.

Strategia wyszukiwania:

Wyszukiwanie literatury zostato przeprowadzone w jezyku angielskim na podstawie stow kluczowych

utworzonych wg schematu PICO:

o Patient: osoby uzywajace tyton, szukajacy mniej szkodliwej alternatywy; palacze, ktorzy probujg wyjsc
Z natogu poprzez zastepcze stosowanie produktow beztytoniowych

* Intervention: stosowanie nikotynowych produktéw beztytoniowych; stosowanie bezdymnych form
przyjmowania nikotyny; polityka redukcji szkdd (harm reduction)

 Comparision: Palacze

+ Outocme: 0golny stan zdrowia, stan uktadu krazenia, stan uktadu oddechowego

Poniewaz wyszukiwania zbudowane wg. schematu PICO zwracaty niewielkg liczbe publikacji, wyszukiwanie
poszerzono 0 ogolne frazy dotyczace woreczkow nikotynowych. Zebrane publikacje poddano selekgji wg.
schematu PRISMA. Doktadne zestawienie fraz uzywanych do wyszukiwania literatury oraz schemat selekgji
publikacji zostaty przedstawione w Dodatkach na koricu niniejszego opracowania.
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Wyniki przegladu literatury

Literature dotyczacg saszetek nikotynowych mozna podzieli¢ na kilka kategorii:

o Publikacje opisujace wptyw NP na btone $luzowg jamy ustnej

+ Badania farmakokinetyki

Badania wptywu beztytoniowych wyrobow nikotynowych na rzucanie palenia - zidentyfikowano tylko
jedno takie badanie odnoszace sie bezposrednio do NP

Analizy biologiczne in vitro

Badania ankietowe oceniajace popularnos¢ réznych form nikotyny i sprawdzajace zachowania
uzytkownikéw nikotyny

Dla kazdej kategorii przedstawiono krotkie podsumowanie oraz omowienie poszczegélnych publikacji
zakwalifikowanych do przegladu.

Wptyw saszetek nikotynowych NP na btone Sluzowg jamy ustnej - badania z udziatem ludzi

Zidentyfikowano 2 publikacje dotyczace tego tematu. Saszetki beznikotynowe powodujg mniej podraznien
i 53 fagodniejsze dla btony $luzowej jamy ustnej niz produkty zawierajgce tyton. Nie mozna jednak stwierdzic,
ze s3 catkowicie obojetne dla $luzowki, co wynika z wielu innych badan omdéwionych w niniejszym
opracowaniu. Ponizej przedstawiono krotkie omowienie poszczegdlnych badan.

The Correlation of Swedish Snus, Nicotine Pouches and Other Tobacco Products with Oral Mucosal Health
and Salivary Biomarkers®

Autorzy: Miluna S, Melderis R, Briuka L, et al.
Afiliacje: Riga Stradins University, Pauls Stradins Clinical University Hospital
Sponsor badania: European Social Fund, Latvian state budget

Celem tego badania jest byta ocena wptywu réznych wyrobéw nikotynowych na btone Sluzowg jamy ustne;j
oraz obecnos¢ biomarkerow zapalnych IL-6, IL-1, IL-8, TNF alfa i LRG-1 w $linie. Badanie przeprowadzono
na 76 osobach, ktére w ankiecie zadeklarowaty uzywanie bezdymnych form nikotyny (w tym woreczkow
nikotynowych ale takze innych produktéw tego typu takich jak snus), papierosow lub e-papieroséw od co
najmniej 2 lat. Grupe kontrolng stanowity osoby nieuzywajace produktow nikotynowych. Biate, chorobowe
zmiany w btonie sluzowej byty widoczne w grupie uzytkownikdw woreczkdw, i dotyczyty tylko mezczyzn,
ktorzy uzywali 5-10 jednostek tytoniowych dziennie przez 5-10 lat. Zmiany pojawiaty sie w miejscach,
w ktorych woreczki stykajg sie z btong Sluzowg podczas normalnego uzywania. U 0sob ze zmianami w
btonie Sluzowej wykryto takze zwiekszong obecnosc IL-6 w Slinie. Istotnym ograniczeniem tego badania
jest to, ze nie rozrézniano saszetek zawierajacych tyton od tych beztytoniowych. Poniewaz jednak saszetki
beztytoniowe sg stosunkowo nowym produktem, osoby uzywajce saszetek od kilku lat najprawdopodobniej
czesciej uzywali produktow powstatych na bazie tytoniu.
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The effect of a non-tobacco-based nicotine pouch on mucosal lesions caused by Swedish smokeless
tobacco (snus)*°

Autorzy: Alizadehgharib S, Lehrkinder A, Alshabeeb A, Ostberg AK, Lingstrom P.
Afiliacje: University of Gothenburg
Sponsor badania: Swedish Match AB

Zmiany na btonie $luzowej jamy ustnej s3 powszechnie stwierdzane u szwedzkich uzytkownikéw tytoniu
bezdymnego (snus) w miejscu, w ktorym umieszczona jest saszetka. Zmiany te s3 odwracalne - kliniczne
I histologiczne zmiany tkanek wracajg do normy po zaprzestaniu uzywania tytoniu. W tym badaniu
sprawdzano, jak zamiana saszetek tytoniowych na beztytoniowe wptywa na btone Sluzowa jamy ustnej
i nasilenie wczesniej istniejacych zmian chorobowych. Szescdziesieciu uzytkownikéw szwedzkiego tytoniu
bezdymnego zachecano do zastgpienia snusu produktami z saszetkami nikotynowymi bez zawartosci
tytoniu przez okres 6 tygodni. W miedzyczasie oceniano zmiany na Sluzowce jamy ustnej. W trakcie badania
zaobserwowano redukcje istniejgcych wezedniej zmian sluzowki.

Beztytoniowe woreczki nikotynowe w badaniu in vitro powodowaty znaczgco zmniejszong produkcje cytokin
prozapalnych w poréwnaniu do woreczkow nikotynowych. Autorzy sugeruja, ze moze to by¢ mechanizm
stojacy za poprawa klinicznego wygladu btony Sluzowej jamy ustnej u uczestnikdw badania, ktorzy stosowali
testowe woreczki nikotynowe bez tytoniu.

Badania farmakokinetyki (z udziatem ludzi)

Z badan farmakokinetyki wynika, ze beztytoniowe saszetki nikotynowe sg w stanie dostarczyc do organizmu
taka sama dawke nikotyny co papierosy i inne formy tytoniu. W poréwnaniu do papieroséw, saszetki uwalniajg
nikotyne dtuzej a maksymalne stezenie nikotyny w osoczu 0s6b uzywajacych saszetek jest nizsze niz u
palaczy. Papierosy szybciej zaspokajaja nikotynowy gtod u 0sob uzaleznionych, co moze mie¢ znaczenie
przy probach rzucenia palenia. Biodostepnosc nikotyny z NP i z réznych produktow NRT jest poréwnywalna.
Badanie te s3 cenne, poniewaz prowadzone s3 z udziatem ludzi - pozwala to na krotkoterminowg ocene
bezpieczenstwa stosowania NP.W zadnym z tych badan nie wystgpity powazne zdarzenia niepozadane a NP
uznano we wszystkich przypadkach za stosunkowo bezpieczne.

A randomised study to assess the nicotine pharmacokinetics of an oral nicotine pouch and two nicotine
replacement therapy products*

Autorzy: Azzopardi D, Ebajemito J, McEwan M, et al.
Afiliacje: BAT (Investments) Ltd, Imperial Tobacco Canada, BAT (Holdings) Ltd, R.J. Reynolds Tobacco Company
Sponsor badania: Imperial Tobacco Canada (ITC) - spdtka zalezna od BAT

W tym badaniu oceniana byta farmakokinetyka wchtaniania nikotyny i jej biodostepnosc z trzech produktow:
doustnych saszetek nikotynowych, nikotynowej gumy do zucia i nikotynowych pastylek. Dwa ostatnie
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produkty nalezaty do kategorii nikotynowej terapii zastepczej. W badaniu oceniono takze bezpieczenstwo
produktow i subiektywng ocene zadowolenia uczestnikow. Przeprowadzono je na 34 zdrowych, dorostych
osobach uzaleznionych od nikotyny (palacze). Byto to badanie kliniczne naprzemienne (crossover study)
z randomizacja.

Biodostepnosc nikotyny odzwierciedlaty dwa parametry: maksymalne stezenie nikotyny w osoczu C,,,, oraz
pole powierzchni pod krzywa za!einoéci stezenia nikotyny od czasu AUC .. W badaniu stwierdzono, ze NP
skutecznie dostarcza nikotyne. Srednie wartosci C_ i AUC , dla NP wynosity odpowiednio 8,5 ng/mL
i 30,6, ng*h/mL; wartosci te byty podobne do tych dla pastylki (odpowiednio 8,3 ng/mL (p = 0,6526) i
31,5 ng*h/mL (p = 1,0000)), ale znacznie wyzsze od tych z gumy (odpowiednio 4,4 ng/mL i 14,3 ng*h/
mL; p< 0,0001). Tym samym, doustne saszetki nikotynowe miaty biodostepnos¢ poréwnywalng z pastylka
nikotynowa i byty znaczaco skuteczniejsze niz guma nikotynowa. Autorzy zaznaczajq jednak, ze skutecznos¢
gum nikotynowych zalezy od sposobu zucia i w innych badaniach, ktorych metodologia uwzgledniata sposob
Zucia, biodostepnosc nikotyny pochodzacej z gum jest pordwnywalna do pastylek. Autorzy zauwazajq takze,
ze biodostepnosc nikotyny z NP moze by¢ poréwnywalna do papierosow.

Ocene zadowolenia przeprowadzono za pomocg ankiety. Woreczki nikotynowe sumarycznie uzyskiwaty
wiekszg liczbe pozytywnych odpowiedzi od konkurencyjnych produktow.

Bezpieczefistwo oceniano poprzez monitorowanie wystepowania zdarzer niepozadanych. Zaden
z produktow w trakcie badania nie wywotat powaznych zdarzen niepozadanych. NP byty na ogot dobrze
tolerowane, ale szesciu pacjentow zgtosito szybko przemijajace objawy takie jak zawroty gtowy, bol gtowy,
uderzenia goraca, nadpotliwosc czy bol plecow. Mimo to, NP byty tolerowane lepiej niz pozostate produkty.

A Randomised Study to Investigate the Nicotine Pharmacokinetics of Oral Nicotine Pouches and a
Combustible Cigarette!?

Autorzy: McEwan M, Azzopardi D, Gale N, et al.
Afiliacje: British American Tobacco (Investments) Limited, whatlF? Consulting Ltd, RAI Services Company
Sponsor badania: British American Tobacco (Investments) Limited

Randomizowane badanie kliniczne naprzemienne. Tym razem celem badania byto pordwnanie
farmakokinetyki nikotyny pochodzacej z saszetek nikotynowych NP (5 roznych komercyjnych produktow)
i papierosow. Grupa badawcza liczyta 35 o0sob - palaczy i uzytkownikéw tabaki. Mierzono maksymalne
stezenie nikotyny w osoczu C,,, oraz pole powierzchni pod krzywa zaleznosci stezenia nikotyny od czasu
AUC, . Za pomocg ankiety sprawdzano takze stopien zadowolenia uzytkownikow z badanych produktow.

Dla papieroséw maksymalne stezenie nikotyny we krwi byto osiggane krotko po zakonczeniu 5 minutowe;j
sesji palenia (mediana wynosita 7 minut), dla woreczkdw czas ten wynosit 60-65 min. Maksymalne stezenie
nikotyny w osoczu osiggane dzieki NP wynosito miedzy 11.9 (26.8) - 18.4 (30.1) ng/mL, dla papierosow
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wynosit natomiast 13.9 (82.7) ng/mL. Autorzy zauwazajg, ze zawartosc nikotyny w saszetce nie koreluje z
osigganym stezeniem tej substancji w osoczu. Parametr AUC, . dla woreczkow miescit sie w zakresie 35.8
(30.6) - 53.7 (27.2) ng-h/mL a dla papieroséw wynosit on 25.2 (60.1) ng-h/mL. Biodostepnos¢ nikotyny z NP,
w zaleznosci od produktu, moze by¢ poréwnywalna lub wieksza od papierosow, jednak palenie dostarcza
nikotyne do organizmu w krétszym czasie. Ponadto w badaniu klinicznym pacjenci uzywali NP przez 60 min
Co jest dwukrotnie dtuzszym okresem od typowego konsumenckiego zachowania. W realnych przypadkach
biodostepnos¢ nikotyny z NP bedzie wiec nizsza niz wynikatoby to z niniejszej publikacji.

W ankiecie uczestnicy badania wyzej oceniali papierosy od kazdego z badanych woreczkow nikotynowych
i czesciej wskazywali na ponowng chec zapalenia papierosa niz na ponowne uzycie NP,

Podczas badania nie wystapity powazne zdarzenia niepozadane . Pacjenci zgtaszali objawy takie jak zawroty
gtowy, bol gtowy i zespot niespokojnych ndg oraz astenie i zmeczenie. W wigkszosci przypadkow objawy byty
tagodne.

A randomised, open-label, cross-over clinical study to evaluate the pharmacokinetic, pharmacodynamic
and safety and tolerability profiles of tobacco-free oral nicotine pouches relative to cigarettes'

Autorzy: Chapman F, McDermott S, Rudd K, et al.
Afiliacje: Imperial Brands PLC, Reemtsma Cigarettenfabriken GmbH, an Imperial Brands PLC Company
Sponsor badania: Imperial Brands PLC

Publikacja opisujgca randomizowane badanie kliniczne typu cross-over (naprzemienne), z udziatem 24
zdrowych palaczy lub uzytkownikéw tabaki. Oceniano profile farmakokinetyczne (stezenie nikotyny w
osoczu do 8 godzin po uzyciu), farmakodynamiczne (chec palenia, upodobanie do produktu; do 4 godzin po
uzyciu) oraz krotkoterminowe bezpieczenistwo i tolerancje. Celem byto poréwnanie dwadch produktow NP
oraz papierosow i oszacowanie potencjatu zastapienia wyrobow tytoniowych przez mniej szkodliwg forme
nikotyny.

Poziomy nikotyny w osoczu pacjentow okazaty sie by¢ nizsze, a czas do osiggniecia maksymalnego
stezenia wolniejszy w przypadku saszetek z nikotyng w poréwnaniu z papierosem (C__ papieros: 11,6 ng/
ml vs. #2: 5,2 ng/ml, p < 0,0001; #3: 7,9 ng/ml, p < 0,0003) (T__ papieros: 8,6 min vs #2: 26 min; #3:
22 min). Wszystkie produkty skutecznie zmniejszaty (subiektywnie oceniang) che¢ palenia u badanych
i byty pozytywnie oceniane przez pacjentdw. Saszetki nikotynowe byty réwniez dobrze tolerowane po
krdtkotrwatym stosowaniu, tzn. nie stwierdzono wystgpienia powaznych zdarzen niepozadanych.
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Nicotine pharmacokinetics and subjective response among adult smokers using different flavors of on!®
nicotine pouches compared to combustible cigarettes**

Autorzy: Rensch J, Liu J, Wang J, Vansickel A, Edmiston J, Sarkar M.
Afiliacje: Altria Client Services LLC
Sponsor badania: Altria Client Services LLC

Celem tego badania byta ocena farmakokinetyki nikotyny i subiektywnych efektow roznych wariantow
smakowych woreczkow nikotynowych NP w poréwnaniu z papierosami. Warto zaznaczyc, ze woreczki
te zawieraty nikotyne pozyskiwang z tytoniu. Badanie prowadzono metodg krzyzowa, z pojedynczym
zaslepieniem. Wzieto w nim udziat 42 zdrowych, dorostych ochotnikéw, w tym 17 kobiet. Wszyscy palili
wytgcznie papierosy minimum przez rok przed rekrutacja do badania. Maksymalne stezenia nikotyny
w surowicy badanych osob wynosity od 9,0 do 11,5 ng/mL dla woreczkow oraz 16,3 ng/mL dla papierosow.
(Czas potrzebny do osiggniecia maksymalnego stezenia nikotyny we krwi wynosit od 30,1 do 34,9 min.
dla woreczkdw i 7,5 min dla papierosow. Woreczki wykorzystywane w badaniu zawieraty 4 mg nikotyny.
Z kwestionariuszy badajacych zachowanie uczestnikow badania wynika, ze uzywanie woreczkéw
nikotynowych zmniejszato che¢ siegania po papierosa lub cygaro. Warianty smakowe woreczkéw nie
miaty istotnego wptywu na farmakokinetyke nikotyny. W czasie badania nie wystapity powazne zdarzenia
niepozadane. U 18 pacjentow odnotowano tacznie 25 tagodnych zdarzen niepozadanych .

Nicotine pharmacokinetics and subjective responses after using nicotine pouches with different nicotine
levels compared to combustible cigarettes and moist smokeless tobacco in adult tobacco users®®

Autorzy: Liu J, Rensch J,Wang J, et al.
Afiliacje: Altria Client Services LLC
Sponsor badania: Altria Client Services LLC

Celem tego badania byta ocena farmakokinetyki nikotyny pochodzacej z saszetek nikotynowych NP o
roznej zawartosci tej substancji. Nikotyna w woreczkach pochodzita z lisci tytoniu, ale same woreczki byty
pozbawione tytoniu. Jako poréwnanie zastosowano papierosy i tyton bezdymny. Maksymalne stezenia
nikotyny w surowicy badanych osob wynosity od 3,5 ng/mL (woreczki z 1,5 mg nikotyny) do 15,4 ng/mL
(dla woreczkéw z 8 mg nikotyny) oraz 9,8 ng/mL dla tytoniu i 12,2 ng/mL dla papierosow. Czas potrzebny
do osiggniecia maksymalnego stezenia nikotyny we krwi wynosit od 32,5 do 34,4 min dla saszetek i tytoniu
oraz 8,5 min dla papieroséw. Zaden z NP nie zmniejszyt istotnie checi pacjentéw do siegania po papierosa.
Papierosy i tyton byty tez subiektywnie wyzej oceniane przez uczestnikow niz woreczki. W badaniu wzieto
udziat 30 palgcych 0sdb, 28 uczestniczyto do zakonczenia badania.
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Pharmacokinetic Comparison of a Novel Non-tobacco-Based Nicotine Pouch (ZYN) With Conventional,
Tobacco-Based Swedish Snus and American Moist Snuff¢

Autorzy: Lunell E, Fagerstrom K, Hughes J, Pendrill R.
Afiliacje: CROEL AB, University of Uppsala, University of Vermont, Swedish Match
Sponsor badania: Swedish Match AB

Randomizowane badanie kliniczne prowadzone metodg krzyzowa, ktorego celem byta ocena farmakokinetyka
nikotyny z beztytoniowych saszetek. Badane woreczki zawieraty 3 lub 6 mg nikotyny i poréwnywano je
z bezdymnym tytoniem (General snus i Longhorn moist snuff). Saszetki z 6 mg nikotyny osiggaty wartos¢
AUC 0 34% wiekszg niz 8 mg General snus (tzn. ze w czasie badania sumarycznie uwalniaty wiecej nikotyny
do organizmu). Saszetki 8 mg wykazywaty zblizong farmakokinetyke do Longhorn moist snuff, ktory zawiera
18 mg nikotyny w jednej dawce.

Badanie przeprowadzono zdrowych osobach w wieku powyzej 19 lat, ktore uzywaty wczesniej bezdymnych
form tytoniu. 18 0s0b uczestniczyto w czesci badania, gdzie poréwnywano saszetki nikotynowe do General
snus, 29 0s0b w drugiej czesci badania z Longhorn moist snuff. W czasie badania nie wystapity powazne
zdarzenia niepozadane. Zgtoszono 16 zdarzen niepozadanych, z czego 2 miaty prawdopodobny zwigzek z
badanymi produktami.

Wptyw nikotynowych produktow beztytoniowych na zachowania palaczy

Jak zaznaczono we wstepie, Nikotynowa Terapia Zastepcza jest dos¢ dobrze udokumentowana w literaturze
i uznawana za bezpieczng oraz skuteczng, w okreslonych sytuacjach.'” W ogdlnodostepnej bazie PubMed
mozna znalez¢ ok 2000 publikacji na temat NRT (z lat 2012-2022). W przypadku NP badan jest znacznie
mniej - zaledwie kilkadziesiat, w tym nieliczne z udziatem ludzi. Cochrane Library dokumentuje natomiast
kilkadziesiat badan klinicznych z wykorzystaniem saszetek nikotynowych, ale wiekszosc z nich wtasnie trwa
lub jest na etapie rekrutacji; ich wyniki poznamy dopiero za kilka miesiecy lub lat. Zidentyfikowano jedno
pilotazowe badanie tego typu dotyczace bezposrednio NP oraz dwa inne dotyczace podobnych produktow.
Badania te dotycza wptywu beztytoniowych wyrobdw zawierajacych nikotyne na zachowania palaczy, w tym
na zachowanie abstynencji od tytoniu i sktonnos¢ do zmiany formy przyjmowania nikotyny. Ich oméwienie
znajduje sie ponizej. Nalezy zaznaczyc, ze woreczki nikotynowe zgodnie z intencjg producentow nie stuza
do rzucania palenia. Naukowcy badajg jednak potencjat stosowania tego typu wyrobow w tzw. strategii
ograniczenia szkodliwosci tytoniu (Tobacco harm reduction - THR).
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A randomized phase Il clinical trial of high-dose nicotine patch therapy for smokeless tobacco users*®

Autorzy: Ebbert JO, Croghan IT, Schroeder DR, Hurt RD.
Afiliacje: Mayo Clinic
Sponsor badania: National Institutes of Health

Wtym badaniu klinicznym sprawdzano jak nikotynowa terapia zastepcza przy uzyciu plastréw dostarczajacych
42mg nikotyny dziennie wptywa na skutecznosc rzucania palenia w poréwnaniu do placebo. Badanymi
osobami byto 52 uzytkownikéw bezdymnych wyrobdéw tytoniowych. Wyniki sugeruja, ze plastry z wysoka
zawartoscig nikotyny zwiekszaja szanse na rzucenie palenia krotkoterminowo - w czasie 8 tygodni (okres
badania) i do 3 miesiecy po badaniu. Po 6 miesigcach nie byto znaczacych réznic miedzy grupa badang a
kontrolng w abstynencji od tytoniu. Wsrdd osob, ktdre po 3 i 6 miesigcach zachowaty abstynencje, pacjenci
Z grupy przyjmujacej plastry nikotynowe wykazywali mniejszy przyrost wagi ciata w poréwnaniu do grupy
placebo. Podczas badania nie odnotowano powaznych zdarzen niepozadanych . Nalezy zaznaczyc, ze plastry
nikotynowe i saszetki nikotynowe roznig sie drogg podania nikotyny do organizmu, wynikow tych nie mozna
wiec bezposrednio odnosi¢ do NP.

Designing Studies to Inform Tobacco Harm Reduction: Learnings From an Oral Nicotine Pouch Actual Use
Pilot Study®

Autorzy: Campbell C, Feehan M, Kanitscheider C, Makena PS, Cai J, Baxter SA.
Afiliacje: RAI Services Company, Cerner E-viza - an Oracle company, State University of New York at Buffalo, University of Utah School of Medicine
Sponsor badania: RAI Services Co-pany - spétka posrednio powigzana z BAT

Celemtego badania pilotazowego byto opracowanie i przetestowanie protokotu badania rzeczywistego uzycia
woreczkow tytoniowych. 100 zdrowych dorostych palaczy zostata zrekrutowana do udziatu w 8-tygodniowym
prospektywnym badaniu obserwacyjnym przeprowadzonym w 4 geograficznie rozproszonych lokalizacjach
w Stanach Zjednoczonych. Badani mieli za zadanie wypetnianie elektronicznego dzienniczka zachowan
zwigzanych z przyjmowaniem nikotyny.W pierwszym tygodniu badania mogli palic jedynie papierosy, pdzniej
pozwolono im korzystac z papierosow i woreczkow nikotynowych - wybor byt dowolny. Po zakonczeniu
badania 16% 0s0b ograniczyto palenie papierosow o ponad potowe.

Randomised clinical trial of snus versus medicinal nicotine among smokers interested in product
switching?®

Autorzy: Hatsukami DK, Severson H, Anderson A, et al.
Afiliacje: University of Minnesota, Oregon Research Institute
Sponsor badania: National Cancer Institute

Badanie miato na celu poréwnanie skutecznosci medycznej nikotyny (pod postacia gqumy do Zzucia)
i bezdymnego tytoniu (snus) w rzucaniu palenia oraz w ograniczeniu ekspozycji organizmu na rakotworcze
niktozoaminy, ktore s zwigzane z uzywaniem tytoniu. Badanie byto randomizowane i wzieto w nim udziat
391 palaczy; badanie trwato 12 tygodni. Po 26 tygodniach ponownie oceniono stan uczestnikow; do tego
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momentu zakwalifikowano 258 osob. Po 12 tygodniach 7 dniowg abstynencje od papierosow wykazato
21,9% uzytkownikow tytoniu i 24,6% uzytkownikow gum nikotynowych. Po 26 tygodniach byto to
odpowiednio 11,2% i 15,4%. W obu przypadkach réznica miedzy produktami nie jest istotna statystycznie.
Woreczki nikotynowe narazaty organizm na duzo mniejszg ekspozycje na szkodliwe substancje od tytoniu.
Gumy dostarczaty rowniez wiekszej satysfakcji w poréwnaniu do tytoniu.

Chociaz badanie nie dotyczyto wprost beztytoniowych woreczkow nikotynowych, to pokazuje potencjat jaki
maja bezdymne formy nikotyny, w tym produkty nikotynowej terapii zastepczej, w walce z natogiem palenia
papierosow.

Bezpieczenstwo NP - badania cytotoksycznosci

Badania cytotoksycznosci i genotoksycznosci prowadzone s3 w warunkach in vitro na liniach komérkowych.
Ich zaletg jest to, ze s3 stosunkowo tanie i szybkie, nie obowigzujg tu formalnosci zwigzane z badaniami
klinicznymi oraz s powtarzalne - wykonuje sie je wg. uznanych norm. Pozwalajg na szybka ocene dziatania
roznych substancji na modele komorkowe, w tym na ocene substancji smakowych i innych dodatkow
uzywanych przez producentéw wyrobow nikotynowych. Z ponizszych publikacji wynika, ze doustne saszetki
nikotynowe, ktdre nie zawierajg tytoniu, wywotujg duzo mniejsza cytotoksycznosc i genotoksycznos¢ od
produktow tytoniowych, chociaz nie sg catkowicie obojetne. S3 tez mniej draznigce dla komdrek nabtonka
jamy ustnej.

Reappraising Choice in Addiction: Novel Conceptualizations and Treatments for Tobacco Use Disorder

Autorzy: Palmer AM, Toll BA, Carpenter MJ, et al.

Afiliacje: Medical University of South Carolina, Wake Forest School of Medicine, University of Minnesota, Yale School of Medicine, Johns Hopkins
University, University of California

Sponsor badania: National Institutes of Health, National Institute on Drug Abuse, National Cancer Institute, Hollings Cancer Center

Jest to praca przegladowa podsumowujgca potencjalne zagrozenia zwigzane ze stosowaniem produktow
nikotynowych bedacych alternatywg dla tradycyjnych wyrobow tytoniowych. Najwiekszym zagrozeniem
jest uzalezniajacy wptyw nikotyny; im nizsza zawartosc nikotyny w produkcie tym nizszy jego potencjat
do wywotania uzaleznienia i nie ma wyraznej bezpiecznej granicy, ponizej ktérej nikotyna nie moze
wywotac uzaleznienia. Produkty beztytoniowe, dostarczajace do organizmu czystg nikotyne, s3 pomocne
dla osdb chcacych ograniczy¢ palenie, bo tagodza objawy odstawienia. Dotyczy to zardwno nikotynowej
terapii zastepczej, jaki prawdopodobnie woreczkdw nikotynowych - autorzy zwracajg jednak uwage, ze
ciggle brakuje badan w tym zakresie na temat produktow takich jak woreczki czy e-papierosy. Beztytoniowe
woreczki nikotynowe majg mniej szkodliwych sktadnikéw od wszystkich wyrobow tytoniowych. Trzeba
jednak przeprowadzi¢ wiecej badan klinicznych by ocenic stosunek korzysci do ryzyka zwigzanego z tymi
produktami jako substytutami palenia lub potencjalnymi narzedziami do rzucania palenia.
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A screening approach for the evaluation of tobac'o-free ,mod’rn oral’ nicotine products using Real Time
Cell Analysis?2

Autorzy: East N, Bishop E, Breheny D, Gaca M, Thorne D.
Afiliacje: British American Tobacco, R&D
Sponsor badania: British American Tobacco

Artykut omawia potencjat platformy RTCA (real time cel analysis) do szybkiego screeningu in vitro wielu
probek. Autorzy wykonali to narzedzie do oceny potencjatu cytotoksycznego beztytoniowych saszetek
nikotynowych. Wykorzystano w tym celu ekstrakty pochodzace z kilku roznych produktow, ktore inkubowano
z komérkami linii HGF (ludzkie fibroblasty dzigstowe) oraz H292 (ludzkie komérki epitelialne pochodzace
Z ptuc). Sprawdzano takze, czy na cytotoksycznosc ekstraktow miaty wptyw dodatki smakowe/zapachowe.
Badanie wykazato, ze ani aromaty ani stezenie nikotyny (w zakresie 4-11 mg na saszetke) nie zwiekszyty
cytotoksycznosci krotkoterminowo w badanych liniach komorkowych. Efekt cytotoksyczny nie wystapit
pomimo tego, ze maksymalna dawka nikotyny, na ktorg byty narazone komorki, byta znacznie wyzsza od
dawki, ktorg moze przyjac cztowiek. Przekraczata ok. 70x najwyzsze fizjologiczne stezenie osiggane przez
uzytkownikéw woreczkdw nikotynowych (winnych badaniach).Wada tego badania byt jednak brak obserwac;ji
innych parametréw takich jak genotoksycznosc.

An approach for the extract generation and toxicological assessment of tobacco-free ,modern’ oral
nicotine pouches?

Autorzy: Bishop E, East N, Bozhilova S, et al.
Afiliacje: British American Tobacco, R&D
Sponsor badania: British American Tobacco

W tej publikacji przedstawiono metode ekstrakcji substancji z woreczkéw nikotynowych oraz metody
oznaczania wptywu tych ekstraktow na zywotnosc komarek, genotoksycznosc, stres oksydacyjny i markery
zdrowotne in vitro.Wyniki poréwnano do ekstraktu uzyskanego z tabaki (snus) i dymu tytoniowego. Badania
przeprowadzono na liniach komérkowych HGF (human oral fibroblasts) i H292 (ludzkie komérki epitelialne
pochodzace z ptuc). Ekstrakt dymu tytoniowego wywotywat odpowiedz toksykologiczng w wiekszosci
przeprowadzonych badan. Ekstrakt z tabaki miat wywotywat minimalne lub umiarkowane skutki, podczas
gdy ekstrakt z woreczkéw wywotywat minimalng odpowiedz komorek lub nie wywotywat jej w cale, w
zaleznosci od rodzaju badania.
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Characterization of Total and Unprotonated (Free) Nicotine Content of Nicotine Pouch Products?*

Autorzy: Stanfill S, Tran H, Tyx R, et al.
Afiliacje: Centers for Disease Control and Prevention
Sponsor badania: Centers for Disease Control and Prevention

Przebadano 37 rodzajow (marek) dostepnych na rynku w USA nikotynowych saszetek pod wzgledem
zawartosci nikotyny. Produkty z saszetek nikotynowych réznity sie masa, wilgotnoscig (1,12%-47,2%) i pH
(6,86-10,1). Catkowita zawartos¢ nikotyny wynosita od 1,29 do 6,11 mg/woreczek. Wyniki te wskazuja, ze
poziom nikotyny i pH w niektorych z tych saszetek nikotynowych jest podobny do tradycyjnych wyrobow
tytoniowych, przy czym w przeciwienstwie do nich nie zawierajg zwigzkow chemicznych charakterystycznych
dla tytoniu.

Chemical characterization of tobacco-free ,modern” oral nicotine pouches and their position on the
toxicant and risk continuums?

Autorzy: Azzopardi D, Liu C, Murphy J.
Afiliacje: British American Tobacco (Investments) Limited, British American Tobacco (Investments) Limited
Sponsor badania: British American Tobacco

Badanie miato na celu ocene poziomu toksycznosci NPs w pordwnaniu do tabaki (snus) i produktow z
kategorii nikotynowej terapii zastepczej. Wszystkie produkty zostaty przeanalizowane pod katem obecnosci
24-26 zwigzkow obecnych w tytoniu doustnym. Dwadziescia z tych zwigzkdw wykorzystano nastepnie do
porownania profilu toksycznosci NP z pozostatymi produktami tytoniowymi/nikotynowymi. Poréwnanie
uwzgledniato szacunkowe dzienne narazenie na substancje toksyczne pochodzace z badanych produktow.

Badacze stwierdzili, ze NP mogq by¢ mniej szkodliwym zrddtem nikotyny dla obecnych palaczy, ktorzy
szukajq substytutu papierosow, w szczegolnosci dla tych, dla ktérych nikotynowa terapia zastepcza byta
nieskuteczna. Zawartos¢ substancji toksycznych w NP oraz szacunkowe narazenie w poréwnaniu z innymi
zrodtami nikotyny sugeruja, ze NP mogq by¢ umiejscowione pomiedzy szwedzkim snusem a produktami
nikotynowej terapii zastepczej pod wzgledem bezpieczenstwa.

In vitro evaluation of mutagenic, cytotoxic, genotoxic and oral irritation potential of nicotine pouch
products?®

Autorzy: Miller-Holt J, Baskerville-Abraham I, Sakimura M, Fukushima T, Puglisi A, Gafner J.
Afiliacje: JT International SA, Japan Tobacco Inc
Sponsor badania: JT International SA

Badanie in vitro, ktérego celem byto zbadanie wiasciwosci ekstraktow z beztytoniowych saszetek
nikotynowychi poréwnanie ich do woreczkow z tytoniem (snus) i papieroséw. Przeprowadzono test
cytotoksycznosci z absorpcjg czerwieni obojetnej (NRU), test Amesa (okreslenie genotoksycznosci na
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komarkach bakteryjnych) oraz wtest ivMN (test genotoksycznosci na komadrkach ssaczych).Sprawdzono takze
dziatanie draznigce na jame ustng przy pomocy modelu tkanki EpiGingival™. Wyniki wskazuja, ze produkty
bezdymne nie wykazaty dziatania mutagennego, cytotoksycznego ani genotoksycznego, w przeciwienstwie
do referencyjnego papierosa. Zaden z testowanych produktéw nie wykazat dziatania draznigcego.

Preclinical Assessment of Tobacco-Free Nicotine Pouches Demonstrates Reduced /n Vitro Toxicity
Compared with Tobacco Snus and Combustible Cigarette Smoke?’

Autorzy: Yu F,Rudd K, Pour SJ, et al.
Afiliacje: Imperial Brands PLC, Reemtsma Cigarettenfabriken GmbH
Sponsor badania: Imperial Brands PLC

Wtym badaniu in vitro poréwnano biologiczng aktywnosc beztytoniowych woreczkow nikotynowych (2 rézne
produkty), bezdymnego tytoniu (snus) oraz dymu papierosowego. Wykonano w tym celu trzy oznaczenia: test
cytotoksycznosci z absorpcja czerwieni obojetnej NRU, test genotoksycznosci na komorkach ssaczych IVM i
test Amesa (test genotoksycznosci na komérkach bakteryjnych). Dym papierosowy wykazat cytotoksycznosc
i genotoksycznosc we wszystkich trzech testach. Woreczki nikotynowe i snus nie wykazaty genotoksycznosci,
ale wywarty staby efekt cytotoksyczny.

Badanie cytotoksycznosci wykonano na komorkach BEAS-2B (ludzkie komorki nabtonka oskrzeli) i HepG2
(komorki pochodzace w ludzkiej watroby). Woreczki nikotynowe miaty wptyw cytotoksyczny na obie linie
(ale stabszy niz dym tytoniowy), natomiast snus dziatat szkodliwie tylko na komorki HepG2.

Popularnos¢ NP

Ostatnia kategorig publikacji zwigzanych z saszetkami nikotynowymi s3 omdwienia réznego rodzaju
badan ankietowych. Wynika z nich, ze w ciggu ostatnich kilku lat Swiadomos$¢ konsumentow nt. saszetek
nikotynowych rosnie, chociaz wcigz ich uzycie jest bardzo niskie. Najwiekszy odsetek 0sdb probujacych
NP to osoby mtode i juz uzywajace innych form nikotyny. Wciaz jednak inne formy nikotyny - szczegdlnie
e-papierosy - s3 w tej grupie konsumentéw duzo popularniejsze.

Adolescent Use of Flavored Non-Tobacco Oral Nicotine Products?®

Autorzy: Harlow AF, Vogel EA, Tackett AP, et al.
Afiliacje: University of Southern California
Sponsor badania: National Institutes of Health (NIH)

Badanie ankietowe przeprowadzone miedzy wrzesniem a grudniem 2021 na nastolatkach mieszkajacych
w Kalifornii. Uzyskano 3615 odpowiedzi. Wynika z nich, ze 2% ankietowanych zadeklarowato, ze uzywato
kiedykolwiek form tytoniu, ktore sie pali (np. papierosy), 3,4% uzywato jakiejkolwiek beztytoniowej, doustnej
formy nikotyny a 9,6% uzywato niepalnych form tytoniu takich jak e-papierosy czy tabaka. Beztytoniowych
woreczkow nikotynowych sprobowato 0,6% ankietowanych.
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Awareness, use and perceptions of cigarillos, heated tobacco products and nicotine pouches: A survey
among Dutch adolescents and adults?’

Autorzy: Havermans A, Pennings JLA, Hegger |, et al.
Afiliacje: National Institute for Public Health and the Environment (RIVM), Maastricht University/CAPHRI
Sponsor badania: Dutch Ministry of Health, Welfare and Sport (VWS), The Netherlands Food and Consumer Product Safety Authority (NVWA)

Badanie ankietowe przeprowadzone wsrod holenderskiej mtodziezy i dorostych. Liczba ankietowanych
wyniosta 5805 0sdb w wieku co najmniej 13 lat. Badanie miato na celu okre$lenia poziomu $wiadomosci
na temat cygaretek, podgrzewanych wyrobdéw tytoniowych i woreczkdw nikotynowych oraz sprawdzenie
popularnosci uzytkowania tych produktow. Nikotynowe woreczki byty najmniej popularne sposrod
wymienionych form nikotyny. Niecate 7% ankietowanych o nich styszato, 0,56% probowato ich uzywac a
tylko 0,13% byto aktywnymi uzytkownikami. Ankiete przeprowadzono jesienig 2020 roku.

Changes in cigarette smoking and smokeless tobacco use during the COVID-19 lockdown period among
youth and young adults in Denmark®

Autorzy: Andersen MB, Kjeld SG, Bast LS.

Afiliacje: University of Southern Denmark

Sponsor badania: TrygFoundation, National Institute of Public Health (University of Southern Denmark), Danish Cancer Society, the Heart Association,
the Lung Association

Badanie ankietowe przeprowadzone miedzy styczniem a marcem 2021 wsrdd obywateli Danii w wieku
15-29 lat. Celem byto okreslenie zakresu zmian w uzywaniu papierosow i tytoniu bezdymnego (snus,
nikotynowe woreczki) podczas pierwszego lock-downu z powodu COVID-19 w marcu i kwietniu 2020 w
Danii. Rozpowszechnienie palenia papierosow wynosito 17,8%, a 10,5% ankietowanych deklarowato
uzywanie tytoniu bezdymnego. Okoto 40% 0s0b obecnie palacych papierosy utrzymato ilos¢ wypalanych
papierosow w czasie zamkniecia na takim samym poziomie jak wczesniej, 24,5% zaczeto pali¢ lub zwiekszyto
intensywnosc palenia,a 27,4% probowato przestac lub palito mniej. Okoto 37% uzytkownikéw bezdymnego
tytoniu utrzymato zuzycie tytoniu na tym samym poziomie, 38,8% rozpoczeto uzytkowanie lub uzywato
wiecej,a 14,1% probowato przesta¢ lub uzywato tytoniu mniej.
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Differences in Young Adults’ Perceptions of and Willingness to Use Nicotine Pouches by Tobacco Use
Status®!

Autorzy: Vogel EA, Barrington-Trimis JL, Kechter A, et al.

Afiliacje: University of Southern California, University of California

Sponsor badania: National Cancer Institute, the National Institute on Drug Abuse, the National Heart Lung, Blood Institute, the Tobacco-Related
Disease Research Program

Jest to badanie ankietowe przeprowadzone w potudniowe]j Kalifornii na 1167 osobach w wieku 19-23 lat,
ktore wczesniej nie uzywaty saszetek nikotynowych.Jego celem byto sprawdzenie, czy takie osoby sg chetne
do uzywania tego typu produktow. 33,8% 0sdb, ktore byty uzytkownikami innych niepalnych form nikotyny
deklarowaty chec¢ sprobowania woreczkow nikotynowych. Wsrdd palaczy odsetek ten wynosit 29,3%,a wsrod
uzytkownikéw obu form nikotyny odsetek ten byt najwyzszy i wynosit 43,9%. Wérod oséb nieprzyjmujacych
nikotyny chetnych do sprobowania NP byto 14,7%. Prawie potowa ankietowanych nie byta pewna, czy
saszetki s3 mniej szkodliwe od papierosow a ponad potowa - czy s3 mniej szkodliwe od e-papierosow.

Does it come from tobacco? Young adults’ interpretations of the term ,tobacco-free nicotine” in a cross-
sectional national survey sample*

Autorzy: Morean ME, Bold KW, Davis DR, Kong G, Krishnan-Sarin S, Camenga DR.

Afiliacje: Yale University School of Medicine

Sponsor badania: American Heart Association, National Institute on Drug Abuse of the National Institutes of Health and the Center for Tobacco
Products of the U.S. Food and Drug Administration

Badanie ankietowe przeprowadzone w 2021 r na grupie 2464 osob w wieku 18-25 lat. Celem byto
sprawdzenie, czy konsumenci poprawnie rozumiejg termin ,Jobacco-free nicotine” i czy rozumieja, skad
pochodzi nikotyna w rdznych nikotynowych produktach (czy jest uzyskiwana syntetycznie, czy z tytoniu).
Dla saszetek nikotynowych zrodto nikotyny poprawnie wskazato jedynie 23,6% o0sdb. 57,8% ankietowanych
poprawnie rozumiato termin ,tobacco-free nicotine”

Heated Tobacco Products and Nicotine Pouches: A Survey of People with Experience of Smoking and/or
Vaping in the UK*®

Autorzy: Brose LS, McDermott MS, McNeill A.
Afiliacje: King’s College London, SPECTRUM Consortium
Sponsor badania: Cancer Research UK grant (C25586/A28505)

Badanie ankietowe przeprowadzone w Wielkiej Brytanii na grupie 3883 o0sdb, ktore w czasie badania
lub w przesztosci palito. Miato na celu oszacowanie powszechnosci uzywania podgrzewanych wyrobow
tytoniowych (np. e-papieroséw) i saszetek nikotynowych. 34,8 % ankietowanych byto Swiadomych obecnosci
podgrzewanych wyrobow tytoniowych na rynku, 15,9% ankietowanych wiedziato o saszetkach nikotynowych.
Obecnymi uzytkownikami byto odpowiednio 3,2% i 2,7% ankietowanych. Autorzy doszli do konkluzji, ze
niska popularnosc tych produktow nie wptywa na zmniejszenie liczby palaczy w Wielkiej Brytanii.
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Patterns of Non-Cigarette Tobacco and Nicotine Use Among Current Cigarette Smokers and Recent
Quitters: Findings From the 2020 ITC Four Country Smoking and Vaping Survey**

Autorzy: Li L, Borland R, Cummings KM, et al.

Afiliacje: University of Melbourne, Medical University of South Carolina, University of Waterloo, Ontario Institute for Cancer Research, Roswell Park
Comprehensive Cancer Center, King’s College London, SPECTRUM Consortium

Sponsor badania: US National Cancer Institute, the Canadian Institutes of Health Research, National Health and Medical Research Council of Australia,
0. Harold Warwick Prize, Tobacco Centers of Regulatory Science US National Cancer Institute grant

Badanie ankietowe przeprowadzone na 9112 palaczach i 1184 osobach, ktére rzucity palenie. Osoby biorgc
udziat w badaniu pochodzity z Australii, Kanady, Anglii i USA. Ankietowanych pytano o ich nawyki i uzywanie
réznego rodzaju form nikotyny innych niz papierosy, w tym o woreczki nikotynowe. Saszetki nikotynowe bez
tytoniu byty najrzadziej uzywanym produktem - zgtosito go 0,8% ankietowanych.

Perceptions of Oral Nicotine Pouches on Reddit: Observational Study>’

Autorzy: Shao Y, Zou J, Xie Z, et al.

Afiliacje: University of Rochester, University of Rochester Medical Center, National Cancer Institute (Bethesda, MD, USA),

Sponsor badania: WNY Center for Research on Flavored Tobacco Products (CRoFT) we wspétpracy z National Cancer Institute of the National Institutes
of Health i US Food and Drug Administration

Niniejsze badanie dotyczyto postrzegania przez uzytkownikow Reddita doustnych saszetek z nikotyna.
Badacze przeprowadzili analize tematow i nastrojow na podstawie 653 postow na Reddicie zwigzanych
z doustnymi saszetkami z nikotyng, zebranych w cigqu 2 lat (od 2019 do 2020 roku). Zaobserwowano
ogolny trend wzrostowy w liczbie postow w czasie trwania badania. Gtdwne tematy dotyczace saszetek
obejmowaty: dzielenie sie ulubionymi produktami, doswiadczeniami uzytkownikow lub opiniami na temat
saszetek z doustng nikotyng; odstawianie saszetek z doustng nikotyng lub uzywanie woreczkow z doustng
nikotyng do rzucenia innych wyrobow tytoniowych; niekorzystne efekty zdrowotne. Ponad potowa wszystkich
postow wykazata pozytywne nastawienie do doustnych saszetek z nikotyna. Najwiecej negatywnych postow
dotyczyto obaw zwigzanych ze zdrowiem.
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Tobacco Product Use and Associated Factors Among Middle and High School Students - National Youth
Tobacco Survey, United States, 2021

Autorzy: Gentzke AS, Wang TW, Cornelius M, et al.
Afiliacje: National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion (CDC), Center for Tobacco Products (FDA)
Sponsor badania: Centers for Disease Control and Prevention

Ta publikacja omawia wyniki The National Youth Tobacco Survey (NYTS) - corocznego badania ankietowego
przeprowadzanego w szkotach w USA wsrdd uczniow od 11 roku zycia. W 2021 roku w ankiecie wzieto
udziat 20413 uczniow z 279 szkét. 34% uczniow szkot Srednich deklarowato uzywanie jakiej$ formy nikotyny
(w cigqu ostatnich 30 dni - 13,4%). 17,2% ucznidw, ktorzy uzywajg nikotyny czesto, uzywa jej w formie
woreczkow a 39,4% w formie e-papierosow. W ogolnym ujeciu e-papierosy byty najpopularniejszg formg
przyjmowania nikotyny. Woreczkow nikotynowych kiedykolwiek uzywato 1,9% uczniéw, a w ciggu ostatnich
30 dni - 0,8%. Badanie nie rozroznia saszetek zawierajacych tyton od produktéw beztytoniowych.

Tobacco-free Nicotine Pouch Use in Great Britain: A Representative Population Survey 2020-2021%’
Autorzy: Tattan-Birch H, Jackson SE, Dockrell M, Brown J.

Afiliacje: University College London, SPECTRUM Consortium, Office for Health Improvement and Disparities

Sponsor badania: Cancer Research UK, UK Prevention Research Partnership for Scotland and Wales, Public Health England - the Office for Health
Improvement and Disparities

Badanie ankietowe przeprowadzone w latach 2020-2021 w Wielkiej Brytanii na osobach powyzej 18 roku
zycia. W badaniu wzieto udziat 25698 os6b, z czego 54 osoby (0,21%) uzywato woreczkdw nikotynowych.
Woreczki nie byty wiec popularne w tym czasie w badanej populacji, ale ich uzycie rosto z czasem. Czestosc
uzycia woreczkow jest wyzsza wsrdd mezczyzn niz kobiet oraz wsrod 0s6b mtodych Lub w Srednim wieku
niz u 0s0b starszych. Woreczki sg tez popularne gtéwnie wérdd 0sob uzywajacych rownoczesnie innych form
nikotyny i palgcych.

Trends and Patterns of Tobacco and Nicotine Product Use Among Youth in Canada, England, and the
United States From 2017 to 20193

Autorzy: East KA, Reid JL, Rynard VL, Hammond D.

Afiliacje: University of Waterloo

Sponsor badania: U.S. National Institutes of Health, Canadian Institutes of Health Research (CIHR) - Public Health Agency of Canada (PHAC) Applied
Public Health Research Chair (DH)

Badanie ankietowe prowadzone w latach 2017-2019 w Kanadzie, Anglii i USA wsérdd osob w wieku 16-
19 lat. Celem badania jest monitorowanie zachowan i preferencji zwigzanych z uzywaniem réznych form
nikotyny. W badanym okresie we wszystkich trzech krajach uzywanie saszetek nikotynowych byto bardzo
rzadkie w stosunku do innych form nikotyny.
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Whioski

Saszetki nikotynowe bez tytoniu znajdujg sie pod wzgledem bezpieczeristwa stosowania pomiedzy wyrobami
tytoniowymi a produktami nikotynowej terapii zastepczej. Chociaz brakuje badan dtugotrwatych skutkow
uzywania NP przez ludzi, istniejg przestanki potwierdzajace ich nizsza szkodliwo$¢ wzgledem wyrobow
tytoniowych, zwtaszcza papieroséw. Przede wszystkim chodzi o prosty sktad, pozbawiony substancji
toksycznych obecnych chociazby w dymie papierosowym i pozbawiony produktow powstajacych podczas
spalania. Wstepne wyniki badan z udziatem ludzi (krotkoterminowe i na matej liczbie probantdw) oraz
badania in vitro wspierajg hipoteze, ze NP mogg by¢ mniej szkodliwym zamiennikiem papierosow. Nie s3
jednak catkowicie obojetne dla organizmu.

Beztytoniowe saszetki nikotynowe s3 w stanie dostarczy¢ organizmowi takg samg lub nawet wiekszg
iloS¢ nikotyny niz tradycyjne produkty tytoniowe takie jak papierosy. Uwalnianie nikotyny z saszetek
do organizmu trwa jednak dtuzej, co moze wptywac na wybory konsumentow. W zaleznosci od osobistych
preferencji konsumentom moze zalezec na szybkim przyjeciu nikotyny lub na przyjeciu wyzszej dawki ale
roztozonej w czasie. W pierwszym przypadku bedg wybierac papierosy, w drugim - woreczki nikotynowe.

Saszetki nikotynowe majq taki sam mechanizm dziatania jak niektore produkty NRT,dlatego czeS¢ naukowcow
bada mozliwos¢ wykorzystania NP do wspomagania rzucania palenia. Obecnie brakuje jednak wynikow
badan nad dtugotrwatymi efektami rzucania palenia przy uzyciu NP.Z badan krétkoterminowych i poprzez
analogie do NRT wydaje sie, ze saszetki nikotynowe moga by¢ rozwazane jako zamiennik NRT zwtaszcza
w przypadku, gdy dotychczas uzywane produkty NRT zawiodty. Jednakze NP zgodnie z intencjami
producentdw nie sg przeznaczone do tego celu i nie powinny by¢ tak reklamowane konsumentom.

W badaniach krotkoterminowych z uzyciem NP i przy udziale ludzi wynika, ze nie powodujg one powaznych
zdarzen niepozadanych i s3 lepiej tolerowane niz wyroby tytoniowe. Nie znany jest dtugotrwaty wptyw
NP na organizm cztowieka. Potencjalne zagrozenia wynikaja z miejscowego draznigcego dziatania
nikotyny i innych sktadnikdw saszetki na nabtonek jamy ustnej (moze to mie¢ znaczenie przy wielokrotnej
I dtugotrwatej ekspozycji) oraz z uzalezniajacego dziatania samej nikotyny wptywajacej na zachowania
i wybory konsumenckie uzytkownikéw. Nikotyna w duzych dawkach ma tez szkodliwe dziatanie na ludzki
organizm ale saszetki nikotynowe wpisujg sie w strategie ograniczania szkdd wyrzadzonych przez tyton.
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Dodatek 1 - Strategie przeszukiwania baz publikacji naukowych

Tabela 2. Strategia przeszukiwania bazy Embase

. Liczba
Nr zapytania Szukana fraza oublikacji
(smoking/exp AND (,nicotine pouches’ OR tobacco free nicotine pouches’ OR ,oral
# nicotine’ OR ,non-tobacco product’) AND (OR cigar smoking’/exp OR cigarette 0
smoking'/exp) AND (,general health status assessment’/exp OR cardiovascular/exp
OR respiratory/exp)) AND [2012-2022]/py
Lnicotine pouches” OR ((,nicotine”/exp OR nicotine) AND pouches) OR ,tobacco free
) nicotine pouches” OR ((,tobacco’/exp OR tobacco) AND free AND (,nicotine”/exp OR 76
nicotine) AND pouches) OR ,oral nicotine pouches’ OR (oral AND (,nicotine”/exp OR
nicotine) AND pouches)
#3 #2 AND (2012:py OR 2013:py OR 2015:py OR 2016:py OR 2017:py OR 2018:py OR 65
2020:py OR 2021:py OR 2022:py)
Tabela 3. Strategia przeszukiwania bazy PubMed
. Liczba
Nr zapytania Szukana fraza publikagji
Search: (smoking AND (nicotine pouches OR tobacco free nicotine pouches OR oral
# nicotine OR non-tobacco product) AND (OR cigar smoking OR cigarette smoking) 88
AND (general health status assessment OR cardiovascular OR respiratory)) Filters:
from 2012 - 2022 Sort by: Publication Date
) Search: nicotine pouches OR tobacco free nicotine pouches OR oral nicotine pouches 81
Filters: from 2012 - 2022 Sort by: Publication Date
#3 #1 OR #2 170
Tabela 4 Strategia przeszukiwania Cochrane Library
. Liczba
Nr zapytania Szukana fraza oublikacji
#1 nicotine pouches OR tobacco free nicotine pouches OR oral nicotine pouches 0
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Dodatek 2 - Diagram selekgji publikacji PRISMA

Diagram selekgji publikacji, PRISMA

Pumbed Embased Cochrane
N=170 N =65 N=0
| |
A
Po usunieciu duplikatow
N =162
Weryfikacja w oparciu o tytuty i abstrakty Wykluczono

N=162 N=125

Weryfikacja w oparciu o petne teksty Wykluczono
N =37 N=38

Publikacje wtgczone do przegladu
N=29
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Dodatek 3 - Lista afiliacji badaczy

Tabela 5. Lista afiliacji - w tej tabeli zliczono poszczegolne afiliacje. Jesli autorami jednego badania byto
kilku badaczy z takg samg afiliacjg, liczono jg jeden raz.

Afiliacja badaczy Liczba badan
British American Tobacco
SPECTRUM Consortium
University of Southern California
Cerner Enviza - an Oracle company
RAI Services Company
Reemtsma Cigarettenfabriken GmbH

University of California

Imperial Brands PLC

University of Minnesota

Medical University of South Carolina
University of Waterloo

Yale School of Medicine

Altria Client Services LLC

King's College London

Johns Hopkins University

University College London

Maastricht University/CAPHRI

University of Southern Denmark

Mayo Clinic

State University of New York at Buffalo

Center for Tobacco Products (FDA)

University of Gothenburg

National Cancer Institute

University of Rochester Medical Center
National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion (CDC)
University of Utah School of Medicine
National Institute for Public Health and the Environment (RIVM)
whatlF? Consulting Ltd

Office for Health Improvement and Disparities
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Swedish Match

Ontario Institute for Cancer Research, MD

Japan Tobacco Inc

Oregon Research Institute

University of Melbourne

CROEL AB

University of Rochester

R.J. Reynolds Tobacco Company

JT International SA

Centers for Disease Control and Prevention

University of Uppsala

Imperial Brands PLC Company
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