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Лечение зависимостей (лекция № 2 для наркологов)

Зависимость от седативно-снотворных и анксиолитических средств

При непродолжительной тера​пии седативно-снотворными и анксиолитическими препаратами зависимость возникает редко Развитие зависимости от данной группы препаратов коррелирует

· с длительностью лечения (более 4-6 нед);

· повышен​ной дозой приема препаратов; 

· злоупотреблением лекарствами в прошлом; 

· приемом более эффективных средств короткого действия. 

Применение препаратов длитель​ного действия с низкой эффективностью в терапевтических дозах вызывает зави​симость относительно редко. Прекращение применения препарата у пациентов с зависимостью имеет три особенности: 

· Рецидив первоначальных симптомов. С течением времени ранее ликвидиро​ванные симптомы, обычно чувство тревоги, появляются вновь в период отме​ны препаратов. Они не отличаются от первоначальных, из-за которых пациент лечился. Лишь развитие панического состояния редко повторяется после отмены бензодиазепинов. Рецидивы первоначальных симптомов обычно требуют возобновления терапии. Наиболее характерно при пре​кращении употребления бензодиазепинов.

· Симптомы отдачи (особенно чувство тревоги). После отмены препаратов чув​ство тревоги, бессонница, панические реакции и другие первоначальные симпто​мы возобновляются, но отличаются большей интенсивностью, чем до начала ле​карственной терапии. У некоторых пациентов может развиваться такое состояние в период приема бензодиазепинов короткого действия, таких как триазолам. Наиболее характерно при пре​кращении употребления бензодиазепинов.

· Синдром отмены. Хотя синдром отмены одинаков для всех седативно-снотворных средств, прекращение приема барбитуратов и высокоэффективных бензодиазепинов короткого действия приводит к более серьезным последствиям. Степень тяжести синдрома отмены зависит от дозы и длительности приема препарата. При наиболее тяжелом и ос​ложненном синдроме отмены у пациентов могут развиваться делирий, амнестический синдром, припадки, галлюцинации, гипертермия, сердечно-сосудистый кол​лапс, может наступить смерть. 

Характерные черты синдрома отмены седативно-снотворных средств

Чувство тревоги. 

Галлюцинации.

Бредовые состояния.

Паранойя.

Деперсонализация.

Агорафобия.

Боль.

Миоклонические судороги.

Атаксия.

Шум в ушах.

Приступы паники.

Делирий.

Вегетативная лабильность.

Сильный тремор рук, языка или век. 

Тошнота и рвота.

Недомогание и слабость.

Ортостатическая гипотензия.

Бессонница 

Ослабление памяти и нарушение концентрации внимания.

Сенсорные нарушения — диплопия, гиперчувствительность к свету, звуку, прикосновению и к запахам.

Изменения настроения — раздражительность, эмоциональная депрессия, дисфория,  апатия. 

Судорожные припадки (типа grand mal)

Синдром отмены для короткодействующих барбитуратов обычно начинается через 12-24 ч после прекращения применения препарата и достигает пика тяжести проявлений через 1-3 дня. Для короткодействующих бензодиазепинов (например, алпразолама) пик наступает через 2-4 дня после их отмены. Реакции синдрома отмены длительнодействующих барбитуратов или бензодиазепинов обычно дос​тигают максимума между 5-ми 8-м днями после прекращения приема.

Передозировка бензодиазепинов
При монотерапии бензодиазепины дают минимальные угнетающие дыхание эффекты и имеют намного больший терапевтический индекс, чем барбитураты. По этой причине передозировка бензодиазепинов, применяемых без других ле​карств, редко является смертельной. Однако при использовании бензодиазепинов в сочетании с другими препаратами, особенно с алкоголем, вероятность летально​го исхода от передозировки значительно возрастает. Сопутству​ющий прием алкоголя вместе с бензодиазепинами может вызвать тяжелое угнете​ние дыхания, приводящее к коме. Симптомы передозировки бензодиазепинов и барбитуратов очень похожи: начальная фаза возбуждения предшествует сонливости, дизартрии или спутанности сознания.

Симптомы передозировки седативно-снотворных средств

· Невнятная речь

· Неустойчивая походка

· Устойчивый нистагм (вертикальный или горизонтальный)

· Сужение или расширение зрачков

· Замедленное время реакции

· Угнетение дыхания

В серьезных случаях передозировки седативно-снотворных средств пневмо​ния или отек легких (у пациентов с ослабленной сердечной деятельностью) могут осложнить течение интоксикации. Кроме того, падение кровяного давления при​водит к развитию гипотензивного шока и почечной недостаточности. Иногда на коже появляются волдыри, что считается неспецифическим диагнос​тическим критерием.

Возможные последствия передозировки седативно-снотворных средств

· Пневмония

· Отек легких

· Гипотензия

· Почечная недостаточность

· Аллергический дерматит

Диагноз передозировки

Данные лабораторных исследований

У любого пациента с подозрением на передозировку препарата для диагности​ки и определения тяжести отравления целесообразно провести токсикологический скрининг мочи и сыворотки крови. 

Указания, определяющие сте​пень опасности передозировки седативно-снотворных средств:

• 
Токсические дозы короткодействующих барбитуратов составляют 30 мг/л или более. Для длительнодействующих барбитуратов токсическая доза составляет 80-100 мг/л в зависимости, от уровня толерантности к препарату.

• 
При злоупотреблении бензодиазепинами прием дозы 1-2 г обычно приво​дит к необходимости поддерживающих терапевтических мероприятий.

• 
Проверить присутствие в крови других препаратов, особенно алкоголя. Если проба на алкоголь положительна, то повышается риск угнетения дыхания, возни​кает необходимость поддерживающей вентиляции легких и длительного лечения синдрома отмены алкоголя.

• 
Использовать другие лабораторные тесты (определение функции почек, пе​чени, газов артериальной крови), чтобы выявить и ликвидировать возможное на​рушение кислотно-основного равновесия, возникающее при приеме препарата внутрь.

Экстренное лечение передозировки
Экстренное лечение передозировки требует комбинированного подхода, це​лью которого является: 

(а) ослабление воздействия препарата на организм;

(б) предотвращение дальнейшего всасывания препарата в желудочно-кишечном тракте;  (в) предотвращение возможных осложнений.

· Этап 1: ослабление воздействия седативно-снотворного препарата.
• 
Препарат флюмазенил, специфический антагонист бензодиазепинов, хоро​шо противодействует эффектам бензодиазепинов. Первоначально вводится 0,2 мг препарата внутривенно (в течение 30 с), затем — 0,3 мг; далее препарат вводится с дозовым шагом в 0,5 мг (в течение 60 с) до кумулятивной дозы в 3,0 мг. У пациен​тов с зависимостью введение флюмазенила может ускорить развитие синдрома отмены.

• 
При чрезвычайно высоком содержании препарата в сыворотке крови и при наличии тяжелых симптомов рассмотрите возможность проведения диализа или гемоперфузии через активированный уголь или ионообменные смолы. Эти вмешательства могут также помочь, если имеется тяжелая интоксикация короткодейству​ющими барбитуратами.

• 
Поддерживающие меры при передозировке седативно-снотворного препа​рата включают: обеспечение проходимости дыхательных путей, механическую вен​тиляцию легких, коррекцию кислотно-основных нарушений, подщелачивание мочи до рН, равного 8, для улучшения почечного клиренса препарата и увеличение диу​реза за счет назначения фуросемида 20-40 мг или маннитола 12,5-25 г. для поддер​жания продукции мочи на уровне приблизительно 3-6 мл/кг/ч.

· Этап 2: предотвращение дальнейшего всасывания препарата.
• 
Вызвать рвоту в случае недавнего приема препарата внутрь. Или же назна​чить прием активированного угля. Если больной без сознания, должны быть при​няты меры, чтобы избежать аспирации.

· Этап 3: предотвращение развития осложнений при передозировке.
• 
Следить за состоянием пациента для обнаружения признаков угнетения ды​хания, аспирации и отека легких. В случае аспирации могут быть назначены анти​биотики.

• 
Если очевидно, что пациент предпринял попытку самоубийства, то он или она должны быть госпитализированы для профилактики повторных попыток са​моубийства после оказания первичной экстренной психиатрической помощи.

Лечение синдрома отмены

Продолжительность лечения обычно определяется уровнем лекарственной зависимости. Например, при слабой зависимости достаточно постепенного сниже​ния дозы препарата в течение нескольких недель. Применение длительнодействующих бензодиазепинов, таких как клоназепам, может помочь при отмене коротко​действующих, высокоэффективных бензодиазепинов. И, наоборот, в более серьез​ных случаях необходим обстоятельный терапевтический подход, направленный не только на физическую детоксикацию, но и на реабилитацию.

Детоксикация

Помимо предложенного выше способа постепенного снижения доз седативно-снотворных препаратов, детоксикация часто достигается замещением первоначаль​ного препарата другим. В основном применяется фенобарбитал, барбитурат дли​тельного действия с более широким терапевтическим индексом. Доза фенобарби​тала может быть рассчитана, исходя из дозы барбитурата, которую пациент прини​мал ранее. Например, доза амобарбитала в 100 мг может быть заменена дозой 30 мг фенобарбитала (не превышать 500 мг/день). Аналогичные замены могут приме​няться для лечения пациентов, злоупотребляющих бензодиазепинами. После того как состояние пациента остается стабильным в течение 2 дней на соответствующей дозе фенобарбитала, его обследуют на наличие симптомов передозировки. При от​сутствии симптомов передозировки, доза снижается на 30 мг ежедневно. Длительность детоксикации синдрома от​мены варьируется в зависимости от индивидуальных особенностей пациента.  Несколько недель (в не​осложненных случаях) и более длительный период детоксикации в сложных случаях (пациенты со слабой под​держкой, находящиеся в состоянии стресса или имеющие пристрастие к лекарствен​ным препаратам). 

Появление симптомов отдачи или рецидива делает необходимым немедленное ме​дицинское вмешательство, нередко связанное с использованием нефармакологических методов лечения или даже применения длительно, но не сильно действую​щих бензодиазепинов.

Галлюциногены

Фармакокинетика

ЛСД быстро и полностью всасывается в желудочно-кишечном тракте или че​рез слизистые оболочки рта, и первые симптомы могут появиться в пределах 10 мин.

Выраженность симптомов зависит от принятой дозы и толерантности к препа​рату. Хотя период полусуществования ЛСД в плазме крови составляет только 2-3 ч, острые симптомы могут сохраняться в течение 12 ч, и ощущение "психической тупо​сти" (заторможенности) может длиться несколько дней.

Метаболизм ЛСД (гидроксилирование и глюкуронизация) происходит в пе​чени. Большинство галлюциногенных препаратов экскретируются с желчью, но ЛСД может быть обнаружен в моче через 5 сут после приема.

Последствия применения

ЛСД в очень низких дозах вызывает широкий диапазон психических и соматосенсорных изменений. 

· Через 5-10 мин после приема появляются:

· Признаки симпатомиметических эффектов препарата: тахикардия, повышение кро​вяного давления, мидриаз, повышение внутренней температуры тела.

· Другие со​матические эффекты: тошнота, головокружение, тремор, слабость и на​рушение координации. 

· Неконтролируемый смех и/или плач. Эти симптомы являются результатом напряженности и чувства тревоги, обусловленных быстрым появлением соматических симптомов.

· Через 15-20 мин. после приема ЛСД появляются:

· Психические симптомы: изменения настроения, ис​кажения восприятия окружающей обстановки, нарушение процесса мышления, поведенческие нарушения. Препарат часто вызывает эйфорию, бред отно​шения и чувства трансцендентности, неуязвимости и отрешенности. Значитель​ная эмоциональная лабильность и паранойя способны привести к развитию при​ступа паники. Скачка идей, ускорение мышления и ассоциации могут быть вызва​ны преднамеренно или появиться спонтанно. Такое ускорение мышления способ​но стать причиной значительного эмоционального дистресса, особенно в случае приема препарата в небольших дозах. 

· В некоторых случаях прием ЛСД вызывает реакции, при которых пациенту потребуется немедленная психиатрическая помощь. К ним относятся: психомоторное возбуждение, агрессивность, суицидальные мысли или попытки, возникновение опасных ошибочных суждений (например, убежде​ние в том, что человек может летать).

· Через 2-3 часа отмечаются:

· Зрительные нарушения: визуальные галлюцинации и иллюзии, искажение формы видимых предметов, сужение полей зрения, зрительная устойчивость (фиксация взгляда), изменение восприятия яркости света и цвета окружающих объектов, зрительная персеверация (повторение зрительных образов). Обычные при шизофрении и бреде слуховые галлюцинации редко наблюдаются при приеме ЛСД.

· Синестезия, при которой границы между чувствами стираются — звуки могут "ощущаться", цвето​вые оттенки "слышаться". 

· Другие распространенные нарушения восприятия вклю​чают деперсонализацию, дереализацию, изменение восприятия пропорций тела и искаженное восприятие пространства и времени (может казаться, что время течет медленнее).

· Через 8-12 ч. интенсивность симптомов ЛСД-интоксикации уменьшается.

Большинство людей, принимающих препарат, не ощущают отсроченных и про​должительных изменений личности, работоспособности и жизнедеятельности или ценностных приоритетов. Однако психическая заторможенность может продол​жаться в течение многих дней после приема ЛСД. У некоторых людей развивается выраженный психоз, продолжающийся после того, как организм очищен от препа​рата. 

Хронические проявления — рецидивы галлюцинаций, возвращение образов и ощущений, связанных с прошлым применением галлюциногена, — возникают у 16-57 % потребителей ЛСД и часто обусловлены стрессовой ситуацией, приемом дру​гого галлюциногенного препарата (РСР/«ПиСиПи» - фенциклидина или марихуаны) или болезнью. Пока неизвестно, что представляют собой рецидивы: проявление патологии ЦНС, вызываемой действием препарата, или просто вовлечение элементов нормальной памяти в психотический процесс.

Клинические проявления дифференциальная диагностика лсд-интоксикации
Дифференциальная диагностика ЛСД-интоксикации включает полный пере​чень диагностических признаков, характерных для органических галлюцинозов.

· Бред

· Деменция

· Гипнагогические галлюцинации

· Нарколепсия

· Алкогольная интоксикация

· РСР-интоксикация

· Шизофрения                          

· Курение марихуаны

· Тяжелые нарушения настроения (Психотическая депрессия, Маниакально-депрессивный психоз)

· Неправильное применение назначенных лекарственных препаратов: антидепрессантов,  антипаркинсонических препаратов

К признакам, отличающим психические нарушения от интоксикации галлюциногенами, относятся: отсут​ствие органических причин двигательных симптомов, острое начало и прекращение психоза при приеме галлюци​ногена.

Дифференциальная диагностика также включает гипнагогический галлюциноз, который появляется у пациентов с нарколепсией или совсем не имеющих пси​хического расстройства. Алкогольная интоксикация может вызывать зрительные галлюцинации, но чаще — слуховые. Проявления приема РСР и марихуаны могут быть спутаны с симптомами ЛСД-интоксикации. Наконец, многие из назначаемых больным лекарственных средств при передозировке также вызывают ЛСД-подобные эффекты. К этим препаратам относятся трициклические антидепрессанты и антипаркинсонические средства с ЦНС-антихолинергической активностью (цен​тральные холинолитики, например бензтропин). 

Лечение острой передозировки ЛСД подобными галлюциногенами

Лечение ЛСД-интоксикации всегда требует обеспечения надежного и спокой​ного окружения, поддерживающего больного. Убедительные завере​ния со стороны врачей в том, что выраженность симптомов, вызванных действием препарата, ослабнет ("авторитетный разговор свысока" с пациентом), часто оказываются доста​точными. Друзья больного, поддерживающие его, ведущие себя спокойно, являют​ся хорошими помощниками в таком лечении. Однако при галлюцинациях, присту​пах паники или действии препарата, продолжающемся больше 12ч, может потребоваться фармакологическая терапия. Бензодиазепины, такие как диазепам (10-30 мг внутрь) или лоразепам (1-2 мг внутримышечно), помогают купировать состояние тревожности и возбуждения. Барбитураты для того, чтобы вызвать сон. 

Никаким вмешательством нельзя предот​вратить развитие галлюцинации у пациентов, которые уже имели опыт приема ЛСД. На сегодняшний день нет данных о способности галлюциногенов типа ЛСД вызы​вать зависимость или симптомы синдрома отмены.

Стимулирующие средства. Амфетамины и кофеин.

Амфетамины являются мощными стимуляторами (ЦНС) с периферической α- и β-адренергической активностью, приводят к состоянию повышенной активности и бодрости, снижению утомляемости, приподнятому настроению с инициативностью и уверен​ностью в себе, к увеличению способности концентрировать внимание, понижению аппетита и бессоннице. Причиной возникновения этих эффектов является увели​чение высвобождения норадреналина и дофамина, вызванное препаратами этой группы. Высокие дозы могут вызвать судороги, стереотипные движения или психоз, опос​редованный высвобождением дофамина и, возможно, серотонина в лимбической системе и коре головного мозга. При отмене препаратов за этими поведенческими изменениями почти всегда следуют депрессия и утомление.

Зависимость часто появляется при хроническом применении амфетамина. У тех, кто регулярно принимает препарат, обычно в течение нескольких недель раз​вивается толерантность к эйфорическому и анорексическому эффектам амфета​мина. По непонятным причинам не у всех людей раз​вивается толерантность к амфетаминам. 

Периферические влияния амфетаминов опосредуются через выделение нор​адреналина и ведут к повышению систолического и диастолического давления, главным образом за счет стимуляции α-рецепторов гладкой мускулатуры сосудов и β-рецепторов сердца. При повышенном кровяном давлении часто имеет место компенсаторное снижение частоты сердечных сокращений. Сердечные аритмии могут возникать при передозировке амфетамина. По сравнению с кофеином амфетамины оказывают небольшое влияние на мозговой кровоток.

Последствия применения амфетамина/кофеина

	Система организма
	Проявления

	Сердечно-сосудистая  
	Сердцебиение, ангинозная боль, экстрасистолии/аритмии.

	Дыхательная      
	Расширение бронхов.

	Желудочно-кишечная   
	Анорексия, тошнота/рвота, колики в животе, диарея/усилен​ная перистальтика кишечника, металлический привкус во рту.

	ЦНС   
	Состояние повышенной работоспособности и активности, пониженная утомляемость, приподнятое настроение, по​вышенная концентрация внимания, пониженный аппетит, бессонница, судороги, тремор, психоз. 

	Эндокринная    
	Болезненность груди (особенно у женщин с фиброзно-кистозным заболеванием молочной железы) 

	Почечная    
	Диуретический эффект близок к тиазидам


Неблагоприятные эффекты

Общие эффекты амфетаминов на ЦНС включают: беспокойство, головокру​жение, тремор, раздражительность, бессонницу и гиперрефлексию. Делирий, спу​танность сознания, агрессивность, панические состояния и паранойя могут возник​нуть даже у людей, не страдавших психическим заболеванием.

Регулярное применение данных препаратов приводит к состоянию, называе​мому "амфетаминовый психоз", которое имеет сходство с острым маниакальным психозом. В этом состоянии люди переживают яркие галлюцинации и параноидальный бред, которые затем сменяются утомлением и депрессией. Постоянный прием также может стать причиной тошноты, рвоты, диареи или похудания. Если пациент применяет стимуляторы инъекционно, то возрастает риск некротическо​го ангиита (васкулита) или внутримозгового кровоизлияния.

К обычным эффектам приема амфетаминов относятся: головная боль, озноб, бледность или гиперемия, сильная потливость, крапивница, импотенция и измене​ния либидо. Сердцебиение, сердечные аритмии, ангинозная боль, гипертензия или гипотензия и, в конечном итоге, сердечная недостаточность составляют специфи​ческие сердечно-сосудистые эффекты. Эффекты со стороны ЖКТ включают: анорексию, тошноту, рвоту, колики в животе, диарею и металлический привкус во рту. При смертельных дозах амфетамины вызывают судороги и кому, обычно из-за внут​римозгового кровоизлияния.

Считается, что стимуляторы, включающие амфетамины, тормозят рост детей, которые получают их при длительном лечении состояния, связанного с нарушени​ем внимания и гиперактивностью. Поэтому, как правило, устраиваются периоди​ческие "каникулы от лечения". Применение амфетаминов противопоказано паци​ентам с ишемической болезнью сердца, глаукомой, гипертиреозом и больным, по​лучающим одновременно лечение ингибиторами МАО.

Клиническое проявление интоксикации

Дифференциальная диагностика

Дифференциальный диагноз злоупотребления стимуляторами включает орга​нические и психические расстройства: гипертиреоз, феохромоцитому, тревожные состояния, маниакальный психоз и параноидальную шизофрению. Фак​торы дифференциальной диагностики первичного психического заболева​ния от амфетаминового психоза.

• 
Тактильные и обонятельные галлюцинации возникают при передозировке амфетамина, но редко — при шизофрении.

• 
У людей с передозировкой амфетамина обычно сохраняются ясное сознание и ориентация.

• 
Пациент, применяющий амфетамины, как правило, не имеет признаков рас​стройства мышления или притупленной эмоциональной реакции.

• 
Можно легко спутать злоупотребление кокаином и амфетамином.

Выявление передозировки

К признакам передозировки относятся эпилептический припадок, гиперпирексия (когда температура тела выше 41* по Цельсию) и сердечно-сосудистая недостаточность. У пациента, расши​ренные зрачки, тахикардия и гипертензия. Симптомы амфетаминового психоза включают: паранойю, гиперсексуальность, бредовое мышление, зрительные, слу​ховые, обонятельные и тактильные галлюцинации, но ориентация и память сохра​няются.

Лечение

Острая передозировка

Лечение в основном симптоматическое. В случае приема внутрь необходимо вызвать рвоту (промыть желудок) и дать активированный уголь. Если это не было сделано своевременно, может потребоваться выполнение следующих поддержива​ющих мероприятий:

• 
антипсихотическое медикаментозное лечение (например, галоперидол 2-5 мг или хлорпромазин/аминазин 1 мг/кг каждые 4-6 ч);

• 
медикаментозное лечение гипертензии (α-блокаторы, такие как фентоламин, или прямые вазодилататоры, такие как нитропруссид);

• 
температурный контроль (охлаждающее обертывание и применение хлорпромазина для предупреждения дрожи и развития гипертермии);

• 
блокаторы β-рецепторов могут облегчить некоторые катехоламинергические симптомы, а бензодиазепины предупреждают развитие чувства тревоги;

• 
эпилептические припадки лечатся внутривенным введением диазепама, лоразепама или фенитоина/дифенина, если они не купируются бензодиазепинами;

• 
так как возникают угрожающие жизни сердечные аритмии, то необходимо проведение сердечного мониторинга; эти аритмии поддаются лечению пропранололом;

• 
подкисление мочи (аммония хлорид 2,75 ммоль/кг или аскорбиновая кис​лота 8 мг/кг) до рН ниже 5 ускоряет выведение препарата.

Хроническое пристрастие к амфетамину

Злоупотребление многими наркотическими веществами (полинаркомания) часто утяжеляет проявления синдрома отмены стимуляторов. Стимулирующие средства имеют сильные аддиктивные свойства со специфическими фазами синд​рома отмены:

• 
сильный "удар" (от 9 часов до 4 суток) — эта ранняя фаза острой дисфории может закончиться возбуждением, депрессией и страстным желанием принять препарат, позднее все это сменяется утомлением и истощением с незначительной потребнос​тью в препарате;

• 
синдром отмены (от 1 до 10 недель) — в эту фазу отмечается меньшее стремле​ние к препарату, более нормальный сон и подавленное или тревожное настроение; наблюдается постепенное нарастание влечения до максимального;

• 
угасание (сроки не определены) — нормализация настроения, но сохраня​ются приступы сильного влечения к препарату, особенно при столкновении с оп​ределенными условными раздражителями, вызывающими "растормаживание", та​кими как применение алкоголя.

Лечение хронического злоупотребления амфетамином включает две фазы: 

· Фаза раз​рушения стереотипа.  Данная фаза имеет место в период синдрома отмены и направлена на мо​дификацию поведения пациента. На этой фазе лечения стремятся усилить тяже​лые последствия применения препарата и заключают с пациентом "соглашение" о выборочной проверке. В соответствии с этим соглашением пациент по первому требованию должен предоставлять мочу для исследования, понимая, что работо​датель или профессиональный лицензионный совет будут уведомлены, как только результат анализа на содержание наркотического вещества окажется положитель​ным. Создание групп поддержки из друзей и родственников, не употребляющих наркотики, а также использование психодинамической психотерапии может помочь человеку, принимающему амфетамин, во время прохождения фазы разрушения.
· Фаза предотвращения рецидива. Для предотвращения рецидива важное значение имеют длительная групповая терапия, заключение соглашений и использование групп поддержки, таких как об​щества "Анонимные алкоголики" (АА) или "Анонимные наркоманы" (АН). На этой стадии предотвращение рецидивов подразумевает обучение пациента способам пре​одоления и снижения потребности в препарате. Этот процесс имеет три фазы: 
· (а) первоначальное устранение всех условных раздражителей;
· (б) повторное по​степенное введение этих раздражителей, чтобы помочь пациенту выработать спо​собы контроля влечения к препарату;
· (в) дальнейшее введение условно-рефлекторных стимулов в жизнь пациента и обеспечение длительной психологической помощи и поддерживающей терапии.
Кофеин

Типичные дозы кофеина

	Вещество
	Доза 

(содержание кофеина в чашке объемом 150 мл. или в одной пилюле)

	Сваренный кофе
	80-150 мг.

	Декофеинизированный кофе
	2-4 мг.

	Чай 
	30-75 мг.

	Анацин
	32 мг.

	Виварин
	200 мг.


Пациенты с передозировкой кофеина могут страдать бессонницей, прояв​лять беспокойство, нередко наблюдаются анорексия, рвота, обезвоживание, а при очень высоких дозах — эпилептические припадки. Источниками кофеина явля​ются напитки, продаваемые в розницу, препараты аспирина и диетические пи​люли, а также препараты, которые продаются как стимуляторы. При оказании первой медицинской помощи нужно предполагать наличие передозировки кофеином у больных, которые жалуются на тревожность, раздражительность, сердцебиение, тремор, диарею и бессонницу. Кофеин может также вызвать бо​лезненность груди у женщин с фиброзно-кистозными изменениями молочной железы.

признаки интоксикации кофеином
	Слабая интоксикация
	Сильная интоксикация

	Тахикардия

Сердцебиение

Незначительная гипертензия

Незначительное тахипноэ

Сухость во рту

Гиперактивность

Возбудимость

Подозрительность, настороженность

Чувство тревоги
	Тяжелые тахиаритмии 

Значительная гипертензия 

Высокая температура тела 

Эпилептические припадки 

Делирий

Паранойя 

Психоз

Сердечно-сосудистый коллапс


Дифференциальная диагностика интоксикации кофеином включает злоупот​ребление кокаином или амфетамином, гипертиреоз, феохромоцитому, тревожные состояния, маниакальный психоз и параноидальную шизофрению.

Лечение передозировки

Хотя такое случается чрезвычайно редко, но передозировка кофеина может приводить к тяжелым нарушениям и даже к смерти. Терапия основана на поддер​живающей помощи, которая включает искусственный вызов рвоты и прием акти​вированного угля, если передозировка — результат недавнего приема препарата. Лечение при передозировке кофеина такое же, как и при передозировке амфетаминов.

Экстренное лечение передозировки амфетамина/кофеина

· Вызвать рвоту и принять активированный уголь, если препарат принят через рот 

· Контролировать функцию сердца 

· Контроль диуреза, подкисление мочи 

· Симптоматическое лечение 

· Антипсихотические препараты

· Антигипертензивные средства

· Контроль за температурой тела

· Использовать β-блокаторы

· Длительное лечение 

Хотя кофеин редко рассматривается как препарат, вызывающий развитие при​страстия, он приводит к умеренной психической и физической зависимости. Синд​ром отмены кофеина, включающий тошноту, летаргическое состояние, головную боль и запор, обычно возникает через несколько недель после прекращения еже​дневного употребления пяти или более чашек кофе или чая.

Стратегия сокращения потребления кофеина предполагает длительное посте​пенное уменьшение применения — сокращение потребления кофеин содержащих напитков или смешивание кофеинизированного кофе с декофеинизированными напитками. При улучшении общего физического состояния пациенты, которым нра​вятся кофеинсодержащие напитки, могут получить такое же удовольствие от декофеинизированных кофе, чая, безалкогольных напитков или травяного чая.

Анаболические стероиды

	Для приема внутрь
	Для инъекций

	Торговое название
	Генерик
	Торговое название
	Генерик

	Анадрол
	Оксиметонон
	Дека-Дураболин
	Нандролона деканоат

	Анавар
	Оксандролон
	Дураболин
	Нандролона фенпропионат

	Дианабол
	Метандростенон
	
	

	Максиболин
	Этилэстренол
	Депо-тестостерон
	Тестостерона ципионат

	Винстрол
	Станозолол
	Делатестрил
	Тестостерона энантат

	Галотестин
	Флуоксиместрон
	Оретон
	Тестостерона пропионат

	Нилевар
	Норэтандролон
	Примаболин депот
	Метенолона энантат

	Примоболан
	Метанолона ацетат
	Эквипоиз
	Болденона андециклинат

	Провирон
	Местеролон
	Финаджет
	Треболона ацетат

	Теслак
	Тестолактон
	Параболин
	Треболон


Запомните: анаболические стероиды не повышают аэробное дыхание!

Большая часть спортсменов применяет анаболические стероиды для увеличе​ния силы и мышечной массы. По этому поводу существует много разно​гласий. По данным американского колледжа спортивной медицины, применение анаболических стероидов может привести к небольшому, но достовер​ному увеличению силы лишь у отдельных, но не у всех спортсменов.

Улучшение спортивной фор​мы может произойти при соблюдении одновременно нескольких условий:

· Применение стероидов хорошо тренированными спортсменами; 

· потребление вы​сококалорийной пищи, содержащей большое количество белка;

· введение стероидного препарата в высоких дозах;

· длительное введение;

· необходимость значитель​но повышать физическую нагрузку (повторение упражнений, увеличение макси​мального веса при нагрузках, разнообразные упражнения).

Нет исследований, под​твердивших бы увеличение силы людей, применявших анаболические стероиды, но не занимавшихся спортом.

Медицинские показания к применению анаболических стероидов

Анаболическое действие

Уменьшение боли в костях, обусловленной остеопорозом.

Снижение массы тела (гипотрофия) после операции, травмы или перенесенной хро​нической инфекции. 

Снижение катаболизма белка, развивающегося после введения больших доз кортикостероидов 

Анемия или нарушение кроветворения

Андрогенное действие (мужчины)

Олигоспермия

Импотенция, возникающая вторично из-за недостаточной продукции андрогенов 

Заместительная терапия при пониженной концентрации тестостерона вследствие гипогонадизма, кастрации или задержки полового созревания

Андрогенное действие (женщины)

Предменопаузный, гормончувствительный рак груди 

Постменопаузный, неоперабельный, метастатический рак груди 

Последствия применения стероидов
	Система организма
	Последствия применения

	ЦНС 
	Повышение агрессивности 

	Сердечно-сосудистая 
	Повышение кровяного давления

Спазм коронарной артерии/острый инфаркт миокарда

Изменение соотношения липидов (ЛПВП снижаются, ЛПНП повышаются)

	Пищеварительная 
	Нарушение функции печени

Холестатическая желтуха 

Печеночная пурпура 

Повышение риска опухоли печени

	Эндокринная 
	У женщин: акне (угри), понижение голоса, гирсутизм, уменьше​ние объема груди, облысение по мужскому типу, гипер​трофия клитора и аменорея/дисменорея.

У мужчин: снижение концентрации циркулирующего тес​тостерона, атрофия тестикул.

	Кожа 
	Гиперплазия сальных желез/ у женщин — акне 

	Скелетно-мышечная
	Преждевременное сращение эпифиза (подростки) Перенапряжение/тренировки приводят к разрывам мышц и к травмам

	Инфекционное заболевание 
	Инъекционное введение препаратов повышает риск раз​вития гепатита и ВИЧ 


Лечение

Лечение заключается в прекращении приема стероидов и последующем воз​держании от препаратов того же или близких классов. Информирование больного об опасных побочных эффектах злоупотребления стероидами, в том числе и нео​братимых, может убедить его прекратить прием и предостеречь других пациентов от начала применения. 

Летучие органические соединения - ЛОС (ингалянты)

Классификация ингаляционных летучих углеводородов (распространенные названия)
Алифатические углеводороды

этан

пропан

n-бутан, изобутан

n-гексан

ацетилен 

Ароматические/полициклические углеводороды

бензол

толуол (метилбензол)

ксилол (диметилбензол)

тетраметилбензол (дурен)

изопропилбензол (кумен)

винилбензол (стирен)

Галогенированные углеводороды 

дихлорметан (метиленхлорид) 

трихлорметан (хлороформ) 

четыреххлористый углерод (тетрахлорметан) 

1,1,1 -трихлорэтан (метилхлороформ) 

трихлорэтилен (ТХЭ, трихлорэтен, трилен, трайк) 

тетрахлорэтилен (перхлорэтилен) 

дихлордифторметан (фреон 12, пропеллент 12)

Эфиры

диметиловый эфир (ДМЭ, метоксиметан) 

диэтиловый эфир (этоксиэтан, "эфир для наркоза") 

энфлуран (2-хлор-1,1,2-трифторэтилдифторметиловый эфир) 

изофлуран (2-хлор-2,2,2-трифторэтилдифторметиловый эфир) 

метилтретбутиловый эфир (МТБЭ)

Кетоны/ацетаты

ацетон (диметилкетон) 

метилэтилкетон (МЭК, бутанон) 

метил-n-пропилкетон (МПК, 2-пентанон) 

метил-n-бутилкетон (МБК, 2-гексанон) 

этилацетат

Смешанные соединения 

бензин (газолин) 

керосин 

топливо для реактивных двигателей

Состав и применение

товары бытового назначения, содержащие ингалируемые компоненты ЛОС

	Продукт
	Основной летучий компонент

	Клейкие вещества/клеи 

клей для дерева 

клей для обуви 

клей для велосипедных шин
	Этилацетат

Толуол, гексан, эфиры

Толуол, ксилол

	Аэрозоли 

освежитель воздуха 

дезодорант/средства против пота 

спрей против мух 

лак для волос 

краски
	Бутан, диметиловый эфир

Бутан, диметиловый эфир

Бутан, диметиловый эфир

Бутан, диметиловый эфир

Бутан, эфиры

	Зажигалки 
	Бутан, пропан

	Сухие чистящие средства, пятновы​водители и средства для обезжи​ривания (промышленного и до​машнего изготовления)
	1,1,1 -Трихлорэтан, тетрахлорэтилен

	Средства для тушения пожара
	Бромхлордифторметан

	Жидкости для снятия лака
	Ацетон, эфиры

	Краски и разбавители красок
	Толуол, ксилол, гексан, бутанон, эфиры

	Маркеры
	Толуол, дихлорметан

	Жидкости для коррекции текста
	1,1,1 -Трихлорэтан


Для вдыхания вещества требуется приведение ЛОС в летучее состояние обычно одним из следующих способов:

· В случае вдыхания контейнер, содержащий ЛОС, или поверхность, на кото​рую нанесено ЛОС, подносится ко рту и к носу применяющего препарат. Пользо​ватель быстро вдыхает и выдыхает. Согревание контейнера ладонями или с помо​щью внешних источников тепла (например, в банке или на сковороде на электри​ческой, газовой плите или на открытом огне) повышают летучесть вещества. 

· Способ "нюханье" — huffing, ЛОС наносится на ткань, через ко​торую пары вдыхаются. Люди, использующие данный метод, часто имеют при себе кусочки ткани, пропитанные ЛОС. Этот способ применим и в условиях промышленного производства, где исполь​зуются средства защиты органов дыхания: смоченные летучими органическими со​единениями шарики из ваты или ткани помещают внутри противодымных масок или фильтров от пыли. 

· "метода мешка" ЛОС наливается, впрыскивается или на​носится внутрь пластикового или бумажного пакета, который закрывается и встря​хивается, чтобы привести в летучее состояние наркотическое вещество. Мешок приоткрывают у рта или носа и вдыхают пары. Большинство применяющих дан​ный метод сдерживают свое дыхание после каждой ингаляции, чтобы максималь​но увеличить абсорбцию пара, а также поглотить воздух из мешка без доступа воз​духа извне, чтобы усилить действие ЛОС. При применении этого метода 10-15 замкнутых вдохов-выдохов, как правило, достаточно, чтобы вызвать эйфорию многими видами ЛОС.

Механизм действия и фармакокинетика

В основном ЛОС угнетают центральную нервную систему (ЦНС), действуя,

· во-первых, на кору головного мозга;

· во-вторых, на стволовые структуры мозга.

Точный биохимический механизм действия углеводородов неизвестен, но их действие схоже с активностью газов, применяе​мых в анестезиологии. Многие ЛОС имеют большую плотность, чем воздух, поэто​му они действуют частично как простые асфиксанты за счет снижения парциаль​ного давления вдыхаемого кислорода. Этот вид гипоксии, вероятно, влияет на раз​витие эффектов со стороны ЦНС. Однако эффект опьянения от ЛОС не может приписываться только гипоксии.

Последствия применения

Основной опасностью применения ЛОС является внезапная смерть ("внезап​ная смерть от вдыхания"). Остановка сердца и дыхания, возникающая вторично за аритмией и (или) вследствие угнетения дыха​ния, являются основной причиной смерти. Злоупотребление ЛОС также повыша​ет риск возникновения летального исхода у пациента вследствие травмы или не​счастного случая: случайная смерть от падения или термических ожогов, смертель​ный химический пневмонит из-за аспирации и асфиксии. 

острые и хронические последствия применения летучих углеводородов

	Система
	Острые эффекты
	Хронические эффекты

	ЦНС
	Эйфория

Расторможенность

Дезориентация

Головокружение

Обморок

Головная боль

Помрачение сознания (при высоких дозах)

Неадекватная оценка окру​жающей обстановки (при высоких дозах)

Нарушение памяти (при высоких дозах)

Судороги (при высоких до​зах)

Кома (при высоких дозах)
	Когнитивная дисфункция (преимуще​ственно, нарушение памяти и кон​центрации внимания)

Атаксия и дизартрия

Гиперрефлексия

Парестезии 

Периферическая нейропатия

Аносмия 

Психоз со (или без) зрительно-слухо​выми галлюцинациями и псевдо​галлюцинациями 

Бред (преимущественно, параноидальный)

Диффузная атрофия мозжечковых и черепных нервов (особенно, 1 и VII черепных нервов)

Энцефалопатия

Депрессия

	Сердечно​сосудистая
	Аритмия (включая желудочковую тахикардию/фибрилляцию желудочков); 

внезапная смерть, выз​ванная быстрым подъ​емом концентрации катехоламинов в крови.

Гипотензия/рефлекторная тахикардия (при низких дозах).

Брадикардия/низкий сер​дечный выброс (при вы​соких дозах).
	

	Глаза
	Инъецированные крове​носные сосуды склеры и конъюнктивы.

Лакримация (слезотечение).

Нарушения зрения.

Диплопия
	

	Дыхательная/ ЛОР-органы
	Раздражение носоглотки Затрудненное шумное ды​хание, хрипы 

Пневмонит (из-за аспира​ции и действия аэрозоля)
	Изъязвления в ротовой части глотки Носовые кровотечения Неприятный запах изо рта Насморк Шум в ушах

	Кожа
	Ожог (химический, терми​ческий)
	Дерматит ("покраснение от нюханья")

	Желудочно-кишечный тракт
	Дегидратация

Обильное слюноотделение

Тошнота/рвота

Диффузные боли в животе

Кровавая рвота

Гепатит/повышение уровня печеночных ферментов

Внезапно возникающий некроз печени (четыреххлористый углерод и галотан)
	Жировое перерождение печени Цирроз

	Мочевыделительная
	Ацидоз дистальных канальцев (толуол) 

Токсическая нефропатия
	Гломерулопатии (редко)

Нефролитиаз



	Кроветворная (только по​следствия применения бензола)
	Временная панцитопения 

Прелейкемический лейкоцитоз
	Лейкоз (особенно, ост​рый миелобластический лейкоз) 

Апластическая анемия

	Метаболизм
	Гипокалиемия 

Гипофосфатемия 

Гипокальциемия 

Метаболический ацидоз
	

	Скелетно-мышечная
	Рабдомиолиз
	Миопатия (симметрич​ная, все основные груп​пы мышц)


Лечение

Прекращение вдыхания ингалянта и восстановление и поддержание нормаль​ной оксигенации обычно приводят к исчезновению симптомов отравления в пре​делах нескольких минут. Однако могут потребоваться дополнительная оксигенотерапия и вентиляция легких в случае, если у пациента наблюдаются аритмия, судороги, кома. Специфических антидотов или методов ускорения выведения из организма ингалянтов нет. Врач должен предвидеть возможные осложнения и вы​брать способы их лечения. Конъюнктивит, головная боль, раздражение дыхатель​ных путей и воспаление кожи можно лечить симптоматически. Пациенты со зна​чительными неврологическими изменениями, такими как нейропатия или устойчивая атаксия, должны быть тщательно обследованы.

