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Introducere

Ghidul clinic de tratament substitutiv al dependentei de
opiacee reprezintda inca un pas in dezvoltarea literaturii domeniului
in tara noastrd. in ultimii zece ani au aparut cateva lucriri utile in
acest domeniu nou pentru practica clinica psihiatrica, confruntata
cu cresterea rapida a prevalentei acestei boli, din nevoia de a oferi
instrumente de lucru cat mai accesibile si cat mai adaptate cerintelor
specialistilor implicati in lupta cu acest flagel.

Importanta tratamentului de substitutie a crescut odatd cu
acumularea experientei, dar si cu aparitia centrelor de tratament
ambulatorii pentrutratamentul cronic al adictiei laopiacee. Introducerea
noului compus, buprenorfind-naloxond, a rezultatelor promitatoare
obtinute cu acesta, nu au facut decat sa creasca increderea si speranta
in acest tip de abordare terapeutica.

In acest context, proiectul de a edita prezentul ghid a devenit
o sansd reala de a consolida increderea in terapia de substitutie,
dar si in tratabilitatea in general a acestei boli. Faptul ca redactarea
capitolelor ghidului a fost incredintatd unor specialisti cu experienta
incontestabild in diferitele aspecte ale adictiei la opiacee constituie
garantia necesard pentru ca ghidul sa devina o referintd obligatorie
pentru medicii (psihiatri de adulti sau copii, infectionisti, medici de
familie), psihologii clinicieni, asistentii sociali si medicali, sociologii,
psihoterapeutii implicati, oriunde in tara, in orice tip de unitate care
are ca obiectiv tratamentul adictiei la opiacee.

Prof. dr. Dan Prelipceanu






Farmacocinetica, farmacodinamica,
interactiuni medicamentoase, efecte secundare

Prof. dr. Ostin C. Mungiu

OPIOIZII — prezentare generald

Definirea conceptelor

Opiu — extractul uscat extras din capsula de mac varietatea
Papaver somniferum. Contine doud categorii de alcaloizi:

a) fenantrenici (morfina, codeina, tebaind);

b) benzilizochinolinici (papaverind, narcotina, noscapind).

Opiatii — alcaloizii fenantrenici din opiu si derivatii
semisintetici ai acestora (exemplu heroina). S-a mai folosi pentru
acesti derivati termenul narcotice, astazi considerat depasit.

Opiozii — cuprind totalitatea derivatilor naturali semisintetici
si sintetici cu actiune asemanatoare morfinei. Ulterior termenul s-a
largit incluzand si antagonistii morfinei.

Opioizii endogeni — trei familii de peptide endogene care se
leaga de receptorii pentru morfind (numiti acum receptori opioizi) si
care cuprind enkefaline, endorfine si dinorfine.

Toleranta — scaderea efectelor unui agent farmacologic in
administrare cronica. Pentru obtinerea efectului initial trebuie crescute
progresiv dozele.

Dependenta fizica — stare neuroadaptativa la drog. Lipsa
drogului sau administrarea unui antagonist determina aparitia unor
fenomene patologice cunoscute drept sindrom de abstinenta.

Dependenta psihica — include senzatia de satisfactie, dorinta
de a o repeta sau de a evita lipsa acesteia. Individul simte o nevoie
impetuoasd de drog (craving) si poate recurge la acte antisociale
pentru procurarea acestuia.
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Clasificare
Dupa origine, opioizii se clasifica astfel:

1. Derivati naturali:
— fenantrenici: — morfina,
— codeina,
— tebaina;
— benzilizochinolinici:  — papaverina,
— narcotina,
— noscapina;
2. Derivati semisintetici:
— proveniti din morfind: — heroina,
— oximorfon,
— apomorfina,
— hidromorfina;
— proveniti din codeind: — dihidrocodeina;
— proveniti din tebaind: — buprenorfind,
—naloxon,
— naltrexon,
— etorfina;
3. Derivati sintetici:
— fenilheptilamine: — metadona,
— dextromoramida,
— dextropropoxifen,
— petidina;
— benzomorfani: — pentazocina,
— dezocina;
— fenilpiperidine: — fentanil,
— meperiding,
— sufentanil,
— vemifentanil;
— morfinani: — butorfanol,
— levorfanol.

Receptori opioizi
Efectele complexe ale opioizilor, atat benefice, cat si adverse,

se datoreaza interactiunii acestor agenti cu sistemul opioizilor endogeni
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prin legarea pe receptori opioizi specifici implicati in analgezie si
dependenta.

La nivelul sistemului nervos central este unanim acceptata
existenta a trei clase majore de receptori opioizi desemnate miu
(subtipuri p, p,), delta (subtipuri 3, 6,) si kappa (subtipuri K, K,, K,).
Mai recent receptorii opioizi au fost identificati si la nivelul sistemului
nervos periferic, pe terminatiile nervoase primare senzitive si pe celule
ale sistemului imun.

Pentru a se evita confuziile ce ar putea proveni din diferenta
de nume date receptorilor de diferite foruri stiintifice (Uniunea
Internationald a Farmacologilor, Societatea de Biologie Moleculara)
prezentam o sinteza unitard a acestora (tabelul 1), care cuprinde si
efectele farmacodinamice caracteristice ale acestora.

Tabelul 1. Receptorii opioizi

Denumire .
farmacologich 1 (miu) « (kappa) 0 (delta)
Denumire
TUPHAR OP3 OP2 OP 1
Denumire
in biologia MOR KOR DOR
moleculara
Agonisti morfind pentazocina .
specifici B-endorfina dinorfina Leu-enkefalind
Analgezie
spprgspl{lala Analgezie Ar.lalg?m.e
si spinala, Lo spinala si
< spinala si 2o
dependenta, Do supraspinala,
L supraspinala, .
Efecte depresie . . euforie, efecte
L. . . sedare, disforie, .
caracteristice |respiratorie, NN neuroendocrine
. . mioza, scaderea |,. - .
mioza, euforie, s (inhibarea
< motilitatii e e
scaderea astrointestinale eliberarii
motilitatii & " | ADH).
gastrointestinale.

Referitor la actiunea asupra receptorilor a derivatilor opioizi
deosebim:
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— Agonisti deplini (de exemplu, morfina, heroina, metadona
pentru receptorul miu). Acestia produc o relatie dozd-efect
proportionala cu doza, cresterea exageratd a dozei fiind la originea
depresiei respiratorii cauzatoare de deces.

— Agonisti partiali (de exemplu, buprenorfina). Relatia doza-
efect la aceste substante nu mai este proportionald cu doza, ci numai
cu un procent din efectul agonistului deplin. Se obtine astfel un efect
de plafonare (de platou).

— Antagonistii (de exemplu, naloxon, naltrexon) care actioneaza
prin blocarea receptorilor si impiedicarea efectelor agonistilor.

Metadona

Agonist sintetic al receptorilor miu, metadona (dimetilamino-
6-difenil-4, 4-heptanona-3) este un compus chiralic contindand doi
enantiomeri: levometadona — forma activd si 3 dextrometadona —
forma inactiva. |

O NS

O U

Levometadona este de &8-50 ori mai activa decat
dextrometadona care are doar actiune antitusiva, lipsindu-i capacitatea
adictiva si efectul deprimant respirator.

Farmacocinetica metadonei

Metadona se prezintd sub doua forme: tablete si solutie,
ambele cu gust amar.

Absorbtie. Substanta se absoarbe bine la nivelul tractului
gastro-intestinal dupa administrare orald. Absorbtia este mai rapida
dupa injectare subcutanatd (10 minute). Se mai poate administra i.v.,
spinal sau rectal.

12
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Biodisponibilitatea dupa administrare orala este de 85%.

Depistata in sange la 30 minute dupa administrarea per os,
metadona atinge varful maxim la aproximativ patru ore, mentinandu-se
in plasma aproximativ 15 ore in prima administrare si pana la 46 de
ore 1n cazul administrarii cronice.

Distributie. Dupa administrare s.c. sau i.m. se Inregistreaza
concentratii maxime in creier intr-un interval de 60—120 de minute.

Metadona difuzeaza si in alte tesuturi unde este legata de
proteine in proportie de 65-90%, existand o tendintd de cumulare
tisulara.

Din aceste spatii extravasculare se produc descarcari lente de
substanta care ajung in plasma, fapt care explicd sindromul de sevraj
moderat, dar de lunga durata.

Metabolizarea metadonei are loc la nivel hepatic unde se
realizeaza procese de N-demetilare si ciclizare Tn urma carora rezulta
pirolidind si pirolina. Metabolitul major este 2 etilidina-1-5-dimetil
3,3 difenilpirolidina (EDDP) care este inactiv.

In procesul metabolizarii drogului sunt implicati citocromi
din familia P 450 atat la nivel hepatic (CYP 1A2, CYP2D6, CYP2C9,
CYP2C19, CYP3A4) sau in tubul digestiv (CYP3A4).

Existd o mare variabilitate individuald a continutului in
citocromi, un polimorfism genetic care a permis o clasificare a
populatiei europene pe criteriul vitezei de metabolizare in:

— metabolizatori ultrarapizi 1-10%;

— metabolizatori rapizi 90%;

— metabolizatori lenti 7%;

Semnificatia clinica a acestei clasificari consta in faptul ca
probabilitatea de aparitie a reactiilor adverse este mai mare in grupele
de metabolizatori ultrarapizi (nivel de drog insuficient) sau lenti (nivel
de drog prea mare, prin acumulare).

Eliminarea metabolitilor se face prin urina si la nivel digestiv.
Un procent mic de drog se elimina fard a fi metabolizat. Acidifierea
urinei favorizeaza excretia metadonei.

Efecte farmacodinamice:
— analgezia se instaleaza la 20-30 minute dupa administrarea
injectabild si la 30—60 minute dupa administrarea per os. Metadona
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administrata oral are o biodisponibilitate de 50%. In administrare
cronica trebuie sd se tind seama de timpul de injumatatire (1540 ore)
si tendinta de cumulare dupa repetarea dozelor;

— suprimarea simptomelor de abstinenta la indivizii dependenti
psihic de opiacee;

— efect antitusiv;

— depresie respiratorie;

— miozad,

— constipatie,

— contractia muschilor netezi biliari si ureterali,

— stimularea eliberarii de ADH, STH si prolacting;

— prurit,

— inhibarea activitatii limfocitare.

Pelangaactiuneacunoscutidelegaredereceptorulmiu, cercetari
relativ recente au demonstrat ca forma racemica a metadonei (dextro +
levo) poate bloca receptorii NMDA si moleculele transportoare ale
recaptdarii de monoamine, fapt ce ar explica superioritatea metadonei
asupra morfinei in terapia durerilor neuropatice.

Interactiuni farmacologice.

Cele mai frecvente interactiuni posibile sunt cele de
ordin farmacocinetic deoarece activitatea citocromilor implicati
in metabolizarea drogului poate fi redusd sau amplificatd prin
administrarea simultand a altor agenti farmacologici. Principalele
interactiuni farmacocinetice cunoscute sunt redate in tabelul 2, iar cele
farmacodinamice in tabelul 3.

Tabelul 2. Interactiuni farmacocinetice ale metadonei

Substanta Nivel de < .Clto?romul Observatii
’ metadona |implicat ’
Fluoxetina creste P450 II DG efect mai net <
’ pe levometadona
Fluvoxamina creste P450TA, inhibitor enzimatic
Paroxetina creste P450 1 D, inhibitor enzimatic
Tranilcipromina |creste CYP2A inhibitor enzimatic
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Carbamazepina |scade P450 III A,  |inductor enzimatic
Fenobarbital scade P450 1T A, inductor enzimatic
Itroconazol scade CYP3A, inductor enzimatic
Ketoconazol scade CYP3A, inductor enzimatic
Fluconazol scade P450 I1C, inductor enzimatic
CYP3A,
Rifampicina scade CYP2C, inductor enzimatic
CYP2C
Eritromicina creste CYP3A, inhibitor enzimatic
Chinolonele creste CYP 1A, inhibitor enzimatic
Retrovirale* scade CYP3A, inductor enzimatic
Omeprazol scade CYP 1A, inductor enzimatic
Spironolactona |scade CYP3A, inductor enzimatic
Dexametazona |scade CYP3A, inductor enzimatic
Tutunul scade CYP 1A, inductor enzimatic
Suc de grapefrut |creste inhibitor enzimatic

*Se impune cresterea dozelor de metadond In tratamentele cu abacavir,

ampenavir, ritonavir, nelfinavir, lamividin, estabudin sau efaviren.

Tabelul 3. Metadona — interactiuni farmacodinamice

Agent farmacologic | Efect Se.ngnlﬁcatle
clinica

creste sedarea, depresia

Alcool etilic respiratorie si riscul importanta
hepatotoxic

Benzodiazepine creste efectul sedativ (aditie) |importanta

Cloralhidrat creste efectul sedativ (aditie) |importanta

Ciclizina halucinatii importanta

A.n t.1d§pres1ve creste efectul sedativ (aditie) |teoretica

triciclice ’ ’

15



GHID CLINIC DE TRATAMENT SUBSTITUTIV AL DEPENDENTEI DE OPIACEE

excitatie, delir, convulsii,

Inhibitori MAO hipotensiune, depresie severa
respiratorie

Zopiclon creste efectul sedativ (aditie) |importanta

Efectele deprimante la nivelul sistemului nervos central ale
metadonei sunt potentate in special la coadministrarea de inhibitori
MAO, dar si de alti opioizi, anestezice volatile, sedativ-hipnotice,
alcool, antidepresive triciclice.

Tindnd seama de impactul asupra nivelului sanguin de
metadond a agentilor farmacologici administrati concomitent se
recomanda o monitorizare farmacocinetica adecvata prin care s se
verifice nivelurile plasmatice in vederea adaptarii posologiei la nivel

optim.

Reactii adverse (RA)

Toleranta si adictia se dezvolta mai incet ca la morfina de
aceea sindromul de abstinentd la metadond este mai putin sever, desi
mai prelungit decat la morfina.

Efectele adverse comune mai ales la cei tratati ambulator
(ameteli, cefalee, stari lipotimice, greturi, transpiratii, constipatie,
somnolenta, iritatie gastricd) pot diminua pand la disparitie dupa
cateva saptamani de tratament.

Greata si hipotensiunea arteriala apar mai frecvent la
schimbarea pozitiei. De aceea, trebuie sa i se recomande pacientului
sd efectueze astfel de miscari cat mai lent si sa se intinda daca se simte
ametit.

Deprimarea respiratorie este o posibilitate de reactie adversa
ce impune conducerea atentd a tratamentului si supravegherea
pacientului. In cazul instalarii acestui simptom se va interveni cu
naloxon 1n doze repetate la 8 ore interval (datorita timpilor diferiti de

injumatatire a celor doua substante).

16
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Performantele fizice si mintale pot fi diminuate ca urmare
a administrarii metadonei, de aceea pacientul trebuie avizat sa
evite implicarea in activitati ce solicita in mod deosebit atentia si
coordonarea precisd a miscarilor.

Alte RA mai rar intalnite pot fi:

— bradicardie;

— torsada varfurilor (la doze mari de metadona);

— retentie urinard;

— rash cutanat, urticarie, prurit.

Buprenorfina

Descoperita in urma cu patru decenii, buprenorfina este un
derivat semisintetic al tebainei, alcaloid fenantrenic provenit din opiu
cu certe proprietati analgezice (1 mg buprenorfind = 30 mg morfina).

N
HO
8 0%
HO o OCH,

Farmacocinetica

Absorbtia. Buprenorfina se absoarbe rapid in administrare
sublinguala, dar nu si in administrare per os, deoarece sufera un ,,efect
al primului pasaj” foarte puternic (metabolizare intensd la prima
trecere prin peretele intestinal si prin ficat).

Administrata sublingual buprenorfina tableta se dezintegreaza
si se solubilizeaza in cavitatea bucald in 5-10 minute absorbindu-se
prin mucoasa sublinguala si trecand in teritoriul cav superior.

Buprenorfina se gaseste sub variate forme, conditionatd si
pentru administrare rectald, transdermica si parenterala.

Initial a fost utilizatd ca analgezic sub forma de tablete
sublinguale de 0,2 si 0,4 mg/tabletd sau ca produs injectabil ce contine
0,3 mg/ml (Buprenex). In Franta a fost comercializat sub forma
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de tablete de 0,4; 2 si 8 mg sub denumirea de Subutex. Asociatia
buprenorfind/naloxon in proportie de 4:1 a intrat pe piata americana
in anul 2002 sub denumirea de Suboxone, cu indicatia exclusiva a
tratamentului opiodependentei.

Studii clinice controlate au aratat cd nu existd deosebiri
semnificative privind concentratia maxima plasmatica sau timpul de
actiune dupa administrare sublinguald intre preparatele Suboxone si
Subutex tablete (16 mg) la aceiasi subiecti. S-a demonstrat cu aceasta
ocazie cd exista o relatie doza-concentratie plasmatica, dar ca exista
o mare variabilitate intre indivizi, relatia nefiind direct proportionala.

Biodisponibilitatea  buprenorfinei (procentul de doza
absorbitd dupa administrare sublinguald comparativ cu administrarea
parenterald) este de aproximativ 40%.

Deoarece nivelurile plasmatice variaza in timpul debutului
terapiei s-a demonstrat in studii pe subiecti umani opioid-dependenti
ca nivelul de echilibru (steady-state level) se atinge dupa aproximativ
7-10 zile de administrare a buprenorfinei.

Studiile care au comparat biodisponibilitatea buprenorfinei
tablete fata de solutia alcoolica a aceleiasi substante in administrare
sublinguala au aratat o biodisponibilitate de aproximativ 70% (50—
80% in functie de studii). In administrare cronica biodisponibilitatea
tinde sa se egalizeze.

Adaugarea naloxonului la buprenorfind (ca in preparatul
Suboxone) nu a afectat parametrii farmacocinetici ai buprenorfinei
administrati caatare (preparatul Subutex). In schimb biodisponibilitatea
naloxonului administrat sublingual sau oral este foarte mica (0-10%
din Suboxone).

Transportul si distributia

Buprenorfina este transportata in sange legata de globuline in
proportie de 96%. Naloxonul circula legat de albumine in proportie
de 45%.

Datorita faptului ca este o molecula lipofila, buprenorfina se
distribuie rapid in sistemul nervos central dar concentratii semnificative
au fost depistate si in plamani, inima, ficat si rinichi. Substanta
penetreaza usor barierele hematoencefalice si placento-fetala.
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Metabolism

Buprenorfina suferdi o metabolizare in doua faze. In
prima fazd (oxidativd) are loc o N-dezalkilare ce se efectueaza cu
participarea citocromului hepatic CYP450 3A . In urma acestei reactii
se formeaza norbuprenorfina, un metabolit activ cu actiune slab
agonistd pe receptorul miu si care penetreaza cu dificultate bariera
hematoencefalica.

Faza all-aimplica reactii de conjugare atat pentru buprenorfina
(buprenorfina-3-glucuronid), catsi pentrunorbuprenorfind (N-dezalkil-
buprenorfin-glucuronid), la acest din urma compus Inregistrandu-se
un timp de Tnjumatatire mai prelungit, ceea ce explica prelungirea
elimindrii totale a buprenorfinei din organism.

Naloxonul, care se absoarbe in procent foarte mic dupa
administrare sublinguala, este metabolizat prin glucurono-conjugare
fara a influenta metabolizarea buprenorfinei.

Timpul de Injumatatire al naloxonului este de aproximativ
60—65 minute, iar al buprenorfinei de 37 de ore.

Eliminare

Eliminarea buprenorfinei se face in principal prin materiile
fecale (aproximativ 70%), restul fiind eliminata prin urina. S-a pus in
evidentd la animal si la om existenta unui ciclu hepato-entero-hepatic
ceea ce explica eliminarea lentd a acestui agent farmacologic si a
metabolitilor sai.

Naloxonul metabolizat se excretd predominant urinar (50% in
12 ore).

Farmacodinamie

Este stabilit incd din faza preclinica faptul cd buprenorfina
actioneaza ca un agonist partial pentru receptorul opioid miu si ca
antagonist al receptorului kappa. Naloxonul blocheaza receptorul miu
fiind considerat antagonist opioid.

Este remarcabil faptul cd buprenorfina are o afinitate mai
mare pentru receptorul miu decat morfina, pentazocina si naloxonul.
Datoritd acestei afinitdti buprenorfina poate antagoniza agonistii
puternici ai receptorului miu precum morfina si heroina si declansa
sindromul de abstinenta.
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Mai mult, nici dozele standard de naloxon nu pot dezlocui
buprenorfina de pe receptor — disocierea agonistului de la locul de
legare fiind de 15 ori mai lentd decat a antagonistului.

Efectele farmacodinamice sunt caracteristice pentru agonistii
opioizi cu mentiunea cd la buprenorfind aceste efecte sunt limitate de
catre efectul de plafonare. Acestea sunt:

— analgezie;

— sedare;

— mioza;

— depresie respiratorie (de la 4 mg sublingual in sus);

— usoara crestere a TA (fara semnificatie clinicd);

— usoara crestere a temperaturii cutanate;

— scaderea saturatiei in oxigen la 95%;

—scaderea numarului de respiratii/minut (fard relevanta
semnificativa pentru saturatia in oxigen).

Administrarea la opioid-dependenti a produs:

— calmarea simptomelor fizice ale sindromului de abstinenta;

— reducerea ,,foamei de drog” (craving);

— o mai bund complianta a pacientilor implicati in programele
de dezintoxicare.

Efectul de plafonare a fost evidentiat in intervalul de doze
8—16 mg sublingual.

Naloxonul dupd administrare sublinguald se absoarbe in
cantitati atdt de mici Incat nu produce efecte farmacodinamice cu
semnificatie clinica.

Daca insa naloxonul este administrat parenteral la indivizi
heroinodependenti determinad efecte antagonice precipitdind un
sindrom de abstinentd. Acest fapt se poate observa si la tentativa de
administrare parenterala a buprenorfind-naloxonei.

Interactiuni farmacologice
Aceste interactiuni pot fi atdt farmacocinetice, cat si
farmacodinamice.
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Tabelul 4. Interactiuni farmacocinetice ale buprenorfinei

Nivel de

Citocromul

Substanta < | . Observatii

’ buprenorfina | implicat ’
Ketoconazol creste CYP 450 3A,
Nifedipin creste CYP 450 3A,
Eritromicina creste CYP 450 3A, | Inhiba
TAO creste CYP 450 3A, | metabolizarea spre
Inhibitori de ggﬁﬁgﬁ?ﬁiﬂa
proteaze . .
(ritonavir> creste CYP 450 3A, ge ;;ﬁ?xwape o
>indinavir> piotd.
>saquinavir)
Fluvoxamina |creste CYP 450 3A,
Fenobarbital scade CYP 450 3A,
Carbamazepin |scade CYP 450 3A,

Fenitoin scade CYP 450 3A, | Nu exista raportari,
Rifampicina scade CYP 450 3A, dar este'p051bllv ca
ST : Interactiunea sa
Azidotimidind |nemodificat - determine sindrom

Fluoxetina nemodificat - de abstinenta.
Desimipramina |nemodificat -
Amantadina nemodificat -
Este inhibata
metabolizarea
. CYP 45034, flunitrazepamului
Flunitrazepam B gg 450 110 decese raportate
19
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Tabelul 5. Interactiuni farmacodinamice ale buprenorfinei

Substanta Efecte clinice Observatii
greturi, cefalee, |se scade doza de
Ketoconazol o 8
transpiratie buprenorfina
deprimare

Alcool etilic se avertizeaza pacientul

respiratorie

dacd asocierea este necesara
Sedative hipnotice |deprimare SNC |se vor reduce corespunzétor
dozele

Anestezice generale |deprimare SNC

Efecte adverse

Studii clinice controlate efectuate la peste trei mii de subiectii
expusi la buprenorfina (dintre care 497 la buprenorfind-naloxona) pe
durate de la o luna la un an au aratat ca buprenorfina singura sau in
asociere cu naloxonul este in general bine tolerata.

Reactiile adverse semnificative clinic sunt sumarizate in
tabelul 6.

O atentie aparte trebuie acordatd hepatotoxicitatii care poate
lua forme diferite de la o crestere reversibila a transaminazelor pana
la insuficientd hepatica, necroza hepatica, sindrom hepato-renal sau
encefalopatie hepatica.

De aceea se recomanda o evaluare a constantelor hepatice
anterior inceperii terapiei precum si o atentie sporitd la indivizii care
sunt purtatori ai virusului B sau C.

Reactiile alergice au fost intalnite atdt in perioada studiilor
clinice, cat si ulterior si sunt comune pentru orice medicament cu
potential alergic.
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Tabelul 6. Reactiile adverse

Sistemul sau

Reactia adversa % Observatii
aparatul ’ ’
— constipatie 11-12 |Se previne prin
— greturi 10-15 |administrare
Aparatul — varsaturi 5-7,5 | de laxative. Se
digestiv — diaree 4-5 |recomanda o
— dispepsie 3 atentd monitorizare
— hepatotoxicitate — | hepatica.
— insomnie 14-25
Sistemul — anxietate 12
nervos — depresie 11
— nervozitate 6
Aparatul rinite 5-11
respirator
Ap ar.atul vasodilatatie 10
cardiovascular ’
— astenie
— cefalee
— durere 7-14
— infectii 30-39
— sindrom de 22-24
abstinenta 2-6 | Contraindicata
0 . — transpiratii 22 |utilizarea la pacientii
rganismul ' . g
ntreg — reactii alergice cu sen51b111tftte la
(prurit, rash, 12—14 |buprenorfina sau

urticarie)

— rar:
bronhospasm,
edem
angioneurotic, soc
anafilactic

naloxon.
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De aceea este esential ca medicul sa se convinga ca pacientul
nu este hipersensibil la buprenorfina sau naloxon.

Supradozarea la buprenorfind se manifesta cu mioza
punctiforma, sedare, hipotensiune, depresie respiratorie si moarte.

Depresia respiratorie a aparut mai ales cand substanta a fost
administratd in asociere cu benzodiazepine (pe cale injectabild) sau cu
o combinatie de paracetamol cu codeina.

De remarcat ca in tratamentul supradozarii administrarea de
naloxon este de valoare Indoielnica deoarece buprenorfina, avand un
timp de injumatatire mult mai lung decat antagonistul, nu poate fi
dezlocuita eficient, asa incat se vor lua masuri de terapie de mentinere
(respiratie asistatd, oxigen, vasoconstrictoare etc.)

Administrarea accidentald per os la copil sau adult ce nu a
mai utilizat produsul poate determina (in functie de doza) fenomene
digestive (greatd, voma), nervoase (ameteli, astenie), prurit, mioza,
coma si moarte dacd nu se intervine prompt cu terapie intensiva.
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Evaluare in vederea includerii
in tratamentul de substitutie

Dr. Radu Andrei, Dr. Gabriel Cicu

cu medicatie substitutiva sunt:

stabilirea unei relatii terapeutice cu pacientul;

stabilirea indicatiei privind tratamentul substitutiv;
pregatirea pacientului astfel incat sa fie capabil sé ia o
decizie informata in privinta tratamentului;,

initierea masurilor necesare pentru reducerea riscurilor
asociate consumului de droguri;

clarificarea cerintelor legale (de exemplu, intocmirea
documentatiei);

documentarea planului initial de tratament.

In cadrul evalurii primare trebuie oferite informatii pacientului
care sa facd posibild decizia acestuia privind tratamentul. Evaluarea
nu trebuie privitd ca un obstacol pe care pacientul trebuie sa-1 treaca
pentru a intra in programul cu medicatie substitutiva.

Un pacient care este transferat de la o altd clinica sau alt
program trebuie reevaluat de medicul care i va prescrie tratamentul.

Evaluarea initiald a pacientului ar trebui sa fie cuprinzatoare si
sd fie documentata:

istoricul pacientului privind consumul de droguri (inclusiv
alcool, droguri ilegale sau prescrise, alte medicatii);
tratamente anterioare pentru consumul de alcool si droguri;
probleme legate de consumul de droguri (parteneri de
viata, familie, stare sociald, medicald, psihosociala,
financiara, juridica);

antecedente medicale;

factori de risc (infectii, supradoza);
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» antecedente psihiatrice;

* istoric personal/social;

e examinarea starii mentale;

e cexaminare fizicd (inclusiv detectarea intoxicatiei cu

droguri si alcool sau sevrajul);

» evidentierea dependentei de opioide;

* investigatii care sunt indicate pentru examinarea clinica

completa.

Dacéd pacientul va fi inclus in tratamentul cu medicatie
substitutiva, atunci documentati si consimtamantul informat al
pacientului privind tratamentul.

O prima evaluare trebuie sa dureze aproximativ 45 de minute.
Evaluarea completa se va face pe parcursul mai multor intalniri cu
pacientul. Din aceasta prima evaluare va rezulta un plan de interventie
imediata, plan ce poate fi modificat ulterior. Informatiile suplimentare
necesare vor fi colectate in urmatoarele consultatii, astfel incat poate fi
intocmit un plan de tratament mult mai cuprinzétor.

Pacientii ce se prezintd la consultatii pentru evaluare in
vederea inceperii tratamentului cu medicatie de substitutie au atitudini
si sentimente variate. Uneori se prezinta la consultatii in mijlocul unei
crize, cand simt ca au pierdut controlul asupra vietii lor, moment in care
sunt vulnerabili si disperati. Deseori ei nu au incredere in persoanele
autorizate sa 1i evalueze, datoritd experientelor negative anterioare si
pot fi pesimisti in ceea ce priveste ajutorul pe care-l vor primi de la
persoana evaluatoare. Pacientii stiu foarte bine ceea ce vor, dar au o
indoiald privind inceperea tratamentului cu medicatie de substitutie
din cauza experientelor anterioare sau datoritd miturilor privind acest
tratament. Ei pot avea sentimentul cd tratamentul cu medicatie de
substitutie poate fi ultima sansa, asa ca teama de esec poate fi mare la
aceastd prima evaluare.

Aceasta primad evaluare este o oportunitate importantd de a
construi o relatie terapeutica eficientd cu pacientul. Trebuie adoptata
o atitudine obiectiva, empatica si respectuoasa de la inceput. Ascultati
pacientul cu bundvointd si incercati sa identificati problemele lui.
Incurajati pacientul sa participe activ la deciziile terapeutice, vorbiti
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clar si acordati-i timp pentru a Intelege ce ajutor i se poate oferi,

argumentati intotdeauna afirmatiile facute.

Stabilirea indicatiei tratamentului de intretinere cu metadona

la pacient

In principiu, tratamentul cu medicatie de substitutie este
recomandat acelor persoane care sunt dependente de opioide.

Dependenta de opioide este o stare complexa, caracterizata
prin consumul de droguri care devine partea dominanta si centrald a
vietii pacientului. Dacd nu existd neuroadaptare (dependenta fizica)

tratamentul cu medicatie de substitutie s-ar putea sd nu fie adecvat.

Stabilirea dependentei de opioide

Urmatoarele aspecte trebuie evaluate inainte de inceperea

tratamentului cu medicatie de substitutie.

Istoric Elemente-cheie

. . |* Tipul de dro
Consumul curent si anterior P . & .
*  Varsta primului consum

de alcool si droguri: N .
’ & e Varsta la care consumul a devenit

— opioide; o
P >, zilnic
— amfetamine; .
. ) e Consumul actual: cantitate,
— benzodiazepine; <
frecventa
— alcool;

*  Virsta primei injectari

— alte substante. . .
* Tratamente actuale si anterioare

Sanatate mintala:

— depresie;

— anxietate; * Episoade anterioare

— manie; » Tratamente actuale si anterioare
— psihoza;

— autoagresivitate.
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Comorbiditati medicale .

* Hepatite virale si boli hepatice
cronice

Boli datorate injectarii
* Infectie cu HIV

« TBC

Conditii psihosociale .

*  Conditii de locuit
» Situatie juridica, incluzand istoric
de Incarcerare

Situatie profesionala

» Status educational

» Familie si relatii de sprijin
*  Alte aspecte culturale

Examinare fizica

Elemente-cheie

* Semnele de injectare,
inflamatie, infectii sau
afectiuni vasculare asociate cu
locurile de injectare

* Evidenta TBC

+ Infectii oportuniste

*  Tulburari hepatice

Celulita sau abcese,
tromboflebita, septicemie,
infectii musculare, complicatii
endovasculare, hepatita virala,
infectii ale tractului respirator

Examinare a starii psihice

Elemente-cheie

» Depresie, anxietate, hipomanie
sau psihoza

* Depresia si anxietatea sunt cele
mai comune tulburdri psihice
comorbide

Tulburari psihice vs tulburari
datorate consumului de
substante
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Investigatii complementare recomandate

*  Screening pentru boli cu transmitere sexuala

* Consiliere si testare HIV

* Screening pentru hepatite virale

*  Test de sarcina

»  Testare urinara pentru depistarea drogurilor (daca este posibil)*

*Testarea urinard pentru depistarea drogurilor poate fi benefica pentru
confirmarea prezentei opioidelor sau altor droguri. In general este o analizd
consumatoare de timp si bani care poate genera intdrzieri in initierea
tratamentului.

Istoricul clinic medical este elementul cel mai important al
evaluarii si depinde de relatia terapeutica dintre pacient si medic.

Diagnosticul dependentei de opioide

Dependenta de droguri a fost definitd, ca atare, pentru prima
data de catre OMS 1n anul 1964 ca ,,starea de intoxicare periodica sau
cronica produsa prin consumul repetat al unui drog natural sau sintetic
si caracterizata prin: 1. dorinta dominanta de a continua consumul de
droguri si de a-l obtine prin orice mijloace; 2. tendinta de a creste
doza; 3. dependenta fizica si, in general, psihologica cu sindrom de
abstinenta la intreruperea consumului; 4. efecte nocive pentru individ
si pentru societate”. Mai tarziu in 1969, OMS a catalogat dependenta
de droguri ca o boald maligna, progresiva si transmisibila.

in 1982, OMS defineste dependenta ca ,,sindromul caracterizat
printr-o schema de comportament in care consumul de una sau mai
multe substante psihoactive are o mai mare prioritate fatd de alte
comportamente considerate de obicei ca fiind mai importante”.
Clasificarea acestuia ca sindrom ne conduce la ideea unui cadru
determinat clinic printr-un grup de fenomene care nu trebuie sa fie
prezente in totalitate in acelasi moment si nici cu aceeasi intensitate.
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Criterii DSM 1V pentru diagnosticul de abuz si dependentd
de substante:

ABUZ

Un pattern dezadaptativ de consum de substante care implica
o deteriorare sau o stare de rau semnificativ clinic, exprimat prin unul
sau mai multe din simptomele urmatoare pe o perioada de 12 luni:

* consum recurent de substantd, care duce la neindeplinirea
obligatiilor de munca, scoald sau 1n casd (de exemplu,
absente repetate sau randament scazut relationat cu
consumul de substante, absente, corigente sau expulzari
din scoala relationate cu consumul);

e consum recurent de substante in situatii in care acesta
este periculos din punct de vedere fizic (de exemplu,
conducerea unui autovehicul sau manipularea unor masini
sub efectele substantei);

e probleme legale repetate relationate cu substanta (de
exemplu, arestdri pentru comportamente antisociale
datorate consumului);

» consum continuu al substantei In ciuda problemelor sociale
continue sau recurente sau problemelor interpersonale
cauzate sau exacerbate de efectele acesteia (de exemplu,
discutii familiale, violenta fizica etc.).

Simptomele nu au indeplinit niciodatd criteriile pentru

dependenta de substante din aceasta clasa de substante.

DEPENDENTA

Un sindrom manifestat printr-un pattern comportamental,
fiziologic si cognitiv in care consumul unei substante sau al unui
grup de substante primeste o prioritate mult mai mare decat alte
comportamente care inainte aveau o valoare mai mare.

Un pattern dezadaptativ de consum de substante care produce
o deteriorare sau o stare de rau clinic semnificative, exprimata prin
trei (sau mai multi) din urmatorii itemi, prezenti la un moment dat pe
parcursul a 12 luni:

— toleranta, definita prin oricare din itemii urmatori:
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* necesitatea unor cantititi insemnat crescute de
substanta pentru a obtine intoxicatia sau efectul
dorit;

» efectul acelorasi cantitati de substanta diminueaza
clar in timpul consumului continuu;

— abstinenta, definitd de oricare dintre urmatorii itemi:

* sindromul de abstinentd caracteristic pentru
substantd (vezi criteriile pentru diagnosticul
sindromului de abstinenta);

e se consuma aceeasi substantd (sau una foarte
asemandtoare) pentru a alina sau evita simptomele
de abstinenta;

* substanta este consumata frecvent in cantitati mai
mari sau pe o perioadd mai mare decat se pretindea
inainte (pierderea controlului);

*  exista o dorintd persistenta sau eforturi inutile de a
controla sau intrerupe consumul de substanta;

e se alocd mult timp activitatilor relationate: cu
obtinerea substantei (de exemplu, vizita la mai
multi medici sau deplasarea pe distante lungi),
cu consumul de substante (de exemplu, fumarea
unei tigari dupa alta), pentru recuperarea efectelor
substantei;

* reducerea unor importante activititi sociale,
profesionale sau recreative datoritd consumului de
substante;

e se continud consumul de substante in pofida
cunoasterii  problemelor psihologice, fizice
recidivante sau persistente care par cauzate sau
exacerbate de consumul de substante (de exemplu,
consumul de cocaind in ciuda cunoasterii faptului
ca provoaca depresie, sau continuarea ingerarii de
alcool in ciuda faptului in agraveaza ulcerul).

Codificarea cursului dependentei utilizdnd pentru aceasta o a
cincea cifra, care se incearcd sa coincidd cu sistemul international,
desi nu in totalitate, dupa cum putem observa:
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0. Remisie total timpurie;

0. Remisie partial timpurie;

0. Remisie total sustinuta;

2. In terapie cu agonisti;

1. In mediu controlat;

4. Consum prezent (usor/moderat/grav).

Prioritati pentru tratamentul cu medicatie de substitutie

Initierea tratamentului cu medicatie de substitutie la pacientii
care au indicatie nu ar trebui intarziatd. Dacd amanarea este de neevitat
au prioritate in accesarea programelor de tratament cu medicatie de

substitutie:

femei Insarcinate;

persoanele infectate cu HIV si partenerii lor de viata,
consumatorii de opioide;

persoanele purtatoare ale virusului hepatitei B (cu
pozitivitate pentru antigenul HBs si Hbe) si partenerii lor
de viata, consumatorii de opioide.

Pregatirea pacientului pentru consimtamdntul informat,
inainte de intrarea in program

Pentru pacientii care au indicatie de tratament substitutiv, la
evaluarea initiald, trebuie sa li se ofere urmatoarele informatii:

natura tratamentului cu medicatie de substitutie (scopul,
ce se poate si ce nu se poate obtine prin tratamentul
cu medicatie de substitutie, avantaje si dezavantaje
cunoscute);

politica programului si obligatiile pacientului (cum ar
fi: preluarea regulatd a medicatiei de substitutie, testarea
urinei, ore de administrare, doze luate In ambulatoriu,
programul privind vizitele clinice sau pentru medicamente,
regulile privind violenta, privind vanzarea drogurilor sau
consumul lor etc.);

durata tratamentului;
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e efecte secundare si riscuri asociate tratamentului cu
medicatie de substitutie;

* informatii privind efectul posibil al medicatiei de
substitutie asupra unor activitati cum ar fi: conducerea
autovehiculelor, operarea masinilor automate etc.;

» detalii privind data cand pacientul va primi prima doza;

e riscurile privind consumul altor droguri (inclusiv alcool)
in timpul tratamentului cu medicatie de substitutie.

Informatii scrise pentru pacient

Asigurati pacientilor pe care 1i evaluati pentru tratamentul
cu medicatie de substitutie informatii scrise despre toate aspectele
tratamentului, despre drepturile si responsabilitatile lor si despre
conditiile pe care trebuie sa le respecte pentru a nu fi exclusi involuntar
din program. Daca este posibil, strangeti toate aceste informatii intr-un
dosar.

Interventii scurte pe parcursul evaluarii

Scopul interventiilor scurte este acela de a ajuta pacientul sa
inteleagd ca situatia lui actuald, din perspectiva consumului, 1i pune
in pericol viata si de a-i creste motivatia pentru a reduce sau intrerupe
consumul de substante. Interventiile scurte de tip interviu motivational
sunt eficiente pe Intreg parcursul evaluarii.

Instrumentele de evaluare in dependenta de droguri

Instrumentele de evaluare in dependenta de droguri sunt
numeroase. In ultimii zece ani s-a produs o dezvoltare enorma in
acest domeniu si n prezent ne aflim intr-un moment in care utilizarea
acestora Incepe sa se generalizeze.

Institutul National privind Alcoolul si Alcoolismul din SUA
(National Institute for Alcohol and Alcoholism —NIAAA) pe pagina sa
web (http://www.niaaa.nih.gov/) prezinta o lista de 89 de instrumente,
majoritatea dedicate ariei consumului de alcool, clasificate in functie
de tipul de populatie spre care sunt orientate (adulti vs adolescenti) si
tinand cont de obiectivul evaludrii (screening, diagnostic, evaluarea
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comportamentului de consum, planificarea tratamentului, evaluarea
tratamentului si procesului acestuia si evaluarea rezultatelor). La randul
sau, Observatorul European pentru Droguri si Toxicomanii (European
Monitoring Center for Drugs and Drug Addiction — EMCDDA) a
realizat un proiect de colectare a instrumentelor utilizate n evaluarea
programelor de prevenire si de tratament, plecand de la revizuirea
bibliografiei internationale in domeniu (Burkhart, 2000). Dintr-un total
de 250 de instrumente identificate, dupd revizuirea caracteristicilor si
calitatii stiintifice si psihometrice au fost selectionate in jur de 150
care au fost incluse intr-o baza de date (Evaluation Instrument Bank —
EIB) accesibila pe pagina web http://www.emcdda.org. Instrumentele
adunate sunt grupate pe doud mari domenii:

1) cele dedicate evaludrii programelor de prevenire, in total 24
clasificate 1n cinci arii de actiune;

2) cele destinate tratamentului, unde sunt grupate 124 de
instrumente corespunzatoare unui numar de cinci arii de evaluare
diferite: costuri (1), necesitati (58), rezultate (18), procese (42) si
satisfactie (5).

Fiecare dintre aceste instrumente este insotit de o fisa tehnica
completa in care sunt descrise detaliat caracteristicile acestora. Unele
dintre instrumente pot fi regdsite in mai multe limbi si instrumentul
poate fi accesat gratuit.

Este dificil de identificat o forma optimda de clasificare
sistematica a ansamblului de instrumente de evaluare existente. La o
prima aproximare, dupa criteriul obiectului si ariei de evaluare, putem
clasifica aceste instrumente in doud mari grupe: cele care se utilizeaza
fundamental 1n evaluarea clinica si cele care se utilizeaza in evaluarea
programelor, ca in cazul descris de EIB. in primul caz, este vorba
despre instrumente orientate spre evaluarea pacientilor dependenti de
droguri; abordeaza diverse arii si au diverse medii de aplicare. Desi
multe dintre acestea se utilizeaza si in construirea indicatorilor pentru
evaluarea programelor, exista unele instrumente specifice in acest scop
si pe acestea ne vom centra in continuare avand in vedere obiectivele
monografiei si continuturile lucrarilor care o compun.

Prin evaluare clinica intelegem un proces amplu si global
care implicd diverse aproximari valorative. Miller, Westerberg si
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Waldrog (1995) disting in cadrul procesului de evaluare sase functii
distincte, dar complementare intre ele: screening, diagnostic, evaluare,
motivare, planificare si monitorizare. Fiecare dintre aceste functii
poate fi acoperita prin utilizarea instrumentelor de evaluare specifice.
In cadrul fiecarui grup, toate au acelasi obiectiv sau arie de evaluare,
desi pot diferi prin alte aspecte structurale (de exemplu, complexitate,
tipul de administrare etc.).

a) Instrumente de screening

Screeningul are ca obiectiv depistarea ,,potentialelor cazuri”
de abuz sau dependentd de substante. Consta intr-o procedura scurta
si in general este efectuatd de catre serviciile de asistentd primara sau
ca parte a programelor epidemiologice (Cooney, Zweben si Fleming,
1995). Modelul cel mai traditional, denumit ,,identificarea cazurilor”
sau ,screening pentru depistarea tulburarii” constd in aprecierea
indivizilor aparent sanatosi pentru identificarea acelora care au
simptome initiale sau avansate de dependenta de substante.

Exista un numar mare de instrumente de screening, atat pentru
populatia adulta, cat si pentru adolescenti. Printre cele mai cunoscute
sunt CAGE (Ewing, 1984), Chestionarul Scurt pentru Alcoolici (CBA
sau KFA) al lui Feuerlein (1976) si Michigan Alcoholism Screening
Test, MAST (Selzer, 1971). Dintre instrumentele de screening pentru
alcoolism mai recente mentionam A/cohol Use Disorders Identification
Test (AUDIT) al lui Babor si Grantz (1989), o scala cu 10 itemi care
si-a dovedit consistenta interna, fiabilitatea si validitatea predictiva
fata de criteriile DSM IV de abuz si dependenta (Martinez Delgado,
1996). CAGE — AID (Brown, 1992) este o adaptare a instrumentului
CAGE pentru screeningul consumului de alte droguri. Acest tip de
instrumente face obiectul aprofundarii muncii pe care grupul Dr.
Martinez Delgado a realizat-o in unul dintre capitolele ce compun
aceastd monografie.

b) Instrumente de diagnostic

Cea de-a doua functie a evaludrii clinice ar fi cea de
diagnosticare a cazului, inteleasa ca procedura prin care se determind
prezenta simptomelor si semnelor de abuz sau dependentd dupa
criteriile nosologice cele mai acceptate (DSM-IV si ICD-10).
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Atribuirea categoriei de diagnostic ,,dependenta de substante” este un
pas necesar in cadrul procesului de evaluare clinica, dar nu si suficient
deoarece aduce putine date pentru organizarea tratamentului. Adeseori
este omisa validitatea aspectului dimensional al acestui diagnostic (ca
indice al severitétii dependentei) si necesitatea de a fi realizat ca pas
anterior stabilirii diagnosticului de patologie duala.

Instrumentele de referinta pentru diagnosticul de dependenta
sunt interviurile clinice standardizate construite plecand de la criteriile
sistemelor nosologice ale Asociatiei Americane de Psihiatrie (DSM V)
si ale Organizatiei Mondiale a Sanatatii (ICD). Acestea se diferentiaza
prin gradul de structurare. In acest capitol ne vom referi la sectiunile
»droguri” si ,,alcool” ale acestor instrumente deoarece acestea sunt
interviuri pentru evaluarea oricarei tulburari psihiatrice.

Interviurile clinice structurate sunt caracterizate prin faptul ca
au Intrebari si raspunsuri Inchise, ceea ce permite utilizarea acestora
de catre persoane care nu sunt specialiste, dar care sunt formate. Dintre
aceste instrumente enumeram: Diagnostic Interview Schedule (DIS)
(Robins et al., 1981), Composite International Diagnostic Interview
(CIDI) (Robins et al., 1988) si modulul acestuia pentru droguri,
CIDI — SAM (Cottler et al.).

Interviurile Clinice Semistructurate implicd o aprecire/
judecata clinica si este necesara formarea in psihopatologie precum
si o formare clinicd pentru gestionarea acestora. Dintre acestea
mentionam: Structured Clinical Interview for DSM-III-R (SCID-R)
(Spitzer et al., 1988) si Schedules for Clinical Assessment in
Neuropsychiatry (SCAN) (Wing et al., 1990).

In cadrul acestui grup putem include o serie de instrumente
care nu sunt strict de diagnosticare in sensul pe care l-am atribuit
aici (desi uneori se confundd). Sunt scale de evaluare care in general
masoara ,,severitatea dependentei” dupa niste constructe mai mult
sau mai putin apropiate de criteriile nosologice cele mai acceptate.
Urmeaza un model dimensional al evaluarii (de la severitatea cea mai
mica pana la cea mai mare) fatd de modelul categorical care urmeaza
criteriile de diagnostic (,,este cazul” sau ,,nu este cazul” dependentei).
In orice caz acestea sunt relative, deoarece unele dintre aceste scale
au o functie de examinare (in functie de analiza validitatii realizate:
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concurentd sau discriminatorie) si, pe de alta parte, sectiunile cu privire
la droguri din SCAN ofera asa numitul Indice de Definitie (aprecierea
severitatii dependenter). Exista un numar mare de instrumente care fac
parte din aceastd grupa. Merita sa citam Severity of Dependence Scale
(SDS) (Gossop et al., 1995) si Leeds Dependence Questionaire (LDQ)
(Raistrick et al., 1994).

c) Instrumente pentru evaluarea problemelor relationate cu
consumul de substante

Aceste instrumente urmaresc realizarea unei estimari a gradului
in care consumul de substante a afectat un ansamblu de dimensiuni sau
arii de functionare ale subiectului cum ar fi starea generala de sanatate,
probleme legate de munca, familiale, legale, psihologice, calitatea
vietii etc. Majoritatea instrumentelor de evaluare a dependentei de
droguri fac parte din acest grup.

In cadrul acestora putem stabili diferenta intre instrumente
multidimensionale sau generale si unidimensionale sau specifice.
Primele au un anumit nivel de complexitate, fiind compuse din mai
multe subscale, fiecare dintre acestea masurand o dimensiune diferita.
Instrumentele unidimensionale sunt scale de evaluare care apreciaza
severitatea problemelor specifice relationate cu consumul (familiale,
profesionale, psihologice etc.).

Interviurile multidimensionale, care pot fi pentru adulti sau
pentru adolescenti, sunt clarificate la randul lor in functie de gradul
de structurare. Dintre cele semistructurate sunt cunoscute Addiction
Severity Index (ASI) (McLellan et al., 1985, 1992), Opiate Treatment
Index (OTI) (Drake et al., 1992) si Maudsley Addiction Profile
(MAP) (Marsden et al., 1998). La randul sau, Individual Assessment
Profile (1AP) (Flyn et al., 1995) ar fi un alt exemplu de interviu clinic
structurat si multidimensional. In cadrul acestui grup putem include
instrumentele multidimensionale de culegere de date. Acestea sunt
interviuri structurate care evalueaza diferite aspecte si probleme
relationate cu consumul de droguri, grupate pe arii, dar care nu sunt
compuse din scale de evaluare (adicd nu existd un ,,punctaj final”
pentru fiecare dimensiune). Dintre acestea mentionam Encuesta sobre
Consumidores de Heroina en Tratamiento (ECHT) (PNSD, 1996).
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d) Instrumente pentru diagnosticarea comorbiditatii psihiatrice
(tulburare sau patologie duala)

In general, scalele specifice si sectiunile corespunzitoare
instrumentelor multidimensionale care masoara aspectul sau starea
psihologica relationata cu consumul de substante (de exemplu, GHQ-
28, SCL-90 etc.) sunt scale dimensionale de afectare globala si scopul
acestora nu este stabilirea de categorii diagnostice de comorbiditate
(patologie duald). Deoarece determinarea acesteia nu intrd nici in
conceptul de ,,diagnostic de caz” pe care l-am utilizat aici (prezenta
criteriilor de dependenta), intelegem ca diagnosticul de patologie duala
si explorarea altor comportamente adictive (non-chimice) trebuie
incluse ca segment independent, dar in cadrul procesului de evaluare
clinicd a pacientului cu o tulburare adictiva. Rounsaville (1992; 1993)
propune luarea in considerare a unei anumite perioade de abstinenta
inainte de confirmarea validitatii simptomelor psihopatologice
observate, avand in vedere ca simptomatologia produsa prin deprivarea
de substante poate conduce la importante confuzii de diagnostic.

In cadrul acestui grup vom include interviurile clinice
structurate si semistructurate pe care le-am vazut deja in paragraful
b dar in versiunea lor completd (DIS, CIDI, SCID-R si SCAN).
Avantajul acestor instrumente este exhaustivitatea, deoarece permit
definirea prezentei diferitelor tulburari psihiatrice pe care le-ar putea
avea subiectul, pe langd cele relationate cu consumul de droguri.
Totusi, aplicarea acestora in cazul concret al evaluarii comorbiditatii
psihiatrice la pacientii cu dependenta de substante, prezintd
inconvenientul excluderii mutuale. Ceea ce inseamna ca evalueaza
fiecare diagnostic independent, astfel incat este dificil de precizat
daca o tulburare psihiatrica este anterioara (primard) sau este indusa
de consum. Pentru a raspunde la aceastd intrebare va trebui sa tinem
cont de profilul de consum al subiectului si de relatia fiecarei tulburari
cu acest profil deoarece pentru diagnosticul de patologie duala sunt la
fel de importante si instrumentul dar si procedura de evaluare (Weiss,
Mirin si Griffin, 1992). In orice caz, unele dintre aceste instrumente
au prezentat probleme. Astfel, Diagnostic Interview Schedule (DIS)
(Robins et al., 1981) tindea spre supradiagnosticarea tulburarilor
psihiatrice la pacientii cu abuz sau dependentd de alcool (Goethe si
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Ahmadi, 1991) si SCID prezenta o grava problema; lipsa stabilitatii
temporale si fiabilitatii test-retest a tulburarilor psihiatrice comorbide
(Williams et al., 1992; Ross, Swinson si Doumani, 1995).

Un instrument de generatie noud creat special pentru
diagnosticul comorbiditatii si patologiei duale este Psychiatric
Research Interview for Substance and Mental Disorders (PRISM
si PRISM-IV) (Hasin et al., 1996). Este vorba despre un interviu
semistructurat care evalueaza tulburarile de pe axele I si Il ale DSM-
IV cu o prevalentd mai mare la populatia dependenta de droguri.
Incepe cu diagnosticul tulburarilor relationate cu substantele si cu
stabilirea unei linii evolutive a patternurilor de consum, astfel ncat
simptomele si sindroamele psihiatrice pe care le-ar putea prezenta
pacientul contrasteaza substantial cu aceasta linie in scopul stabilirii
daca sunt tulburari primare sau induse de consum. Este foarte posibil
ca PRISM sa ajunga sa se transforme intr-un instrument de referinta
pentru diagnosticul de patologie duald, cel putin pentru investigatii.
In orice caz, pentru diagnosticul de patologie duald sunt la fel de
importante si instrumentul si procedura de evaluare (Weiss, Mirin si
Griffin, 1992).

e) Instrumente pentru evaluarea aspectelor motivationale si de
disporzitie

In cadrul acestei grupe vom include un ansamblu de instrumente
pentru evaluarea atributelor cognitive sau cognitiv-comportamentale
relationate cu dependenta. O mare parte dintre instrumentele de
masura folosite in dependenta de droguri fac parte din aceastd grupa.
Dintre aspectele ce trebuie evaluate sunt: stadiul schimbarii, motivatia
pentru schimbare, balanta decizionald, asteptarile cu privire la
autoeficacitate, nivelul de competenta situationald fatd de situatii de
risc, analiza episoadelor de recadere etc. Meritd sa mentionam printre
altele University of Rhode Island Change Assessment (URICA)
(McConnaughy et al., 1989), Situational Confidence Questionaire
(SCQ) (Annis, 1987) si Drug-Taking Confidence Questionaire
(DTCQ) (Annis si Martin, 1985).

Evaluarea clinicd in dependenta de droguri este o necesitate
resimtitd de fiecare datd mai mult de clinicieni si cercetatori.
Interesul pe care 1l suscitd instrumente multidimensionale cum
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ar fi ASI si OTI deriva din utilitatea lor practicd, fiind unele dintre
instrumentele care acopera cele mai multe functii in evaluarea clinica
si evaluarea programelor. Aplicatiile clinice pot fi de cinci tipuri:
functii de examinare, de diagnostic, de prognosticare, de planificare a
tratamentului si de evaluare clinica (urmarire). Utilitatea diagnostica
deriva din capacitatea acestora de a stabili un profil al starii pacientului
pe dimensiunile cele mai frecvent relationate cu consumul de droguri
(inteles ca nivel de severitate sau deteriorare).

De asemenea au o utilitate de examinare ,multipla”, in
sensul cé fiecare dintre scalele lor poate detecta diferentiat o arie
disfunctionald, susceptibild unei evaludri extinse, cu instrumente mai
extinse si specifice. Pe de alta parte si in virtutea evidentelor acumulate
prin studii de urmarire, punctajele totale ale fiecarei scale in parte ofera
0 estimare prognostica generald a evolutiei cazului. De asemenea, au
capacitatea de a depista necesitatile de interventie in fiecare dintre
arii, pe care se bazeazi planificarea tratamentului. In sfarsit, una
dintre aplicatiile cele mai interesante este in cadmpul evaludrii clinice
(urmdrirea cazului) ce permite aprecierea rezultatelor pe care le-a
avut tratamentul asupra pacientilor in diferite dimensiuni.

Pe de altd parte, aceste instrumente au o importantd
aplicabilitate In evaluarea programelor, deoarece informatiile clinice
individuale, agregate si sintetizate prin intermediul indicatorilor de
rezultat, constituie baza sistemelor de monitorizare a rezultatelor care,
la randul lor, reprezinta instrumentul fundamental aflat in serviciul
programelor de imbundtdtire continud a calitatii asistentei.

In ceea ce priveste selectia instrumentelor ce trebuie utilizate,
situatia ideald ar fi selectionarea unui grup de instrumente de baza
pentru utilizarea clinica (de comun acord cu intreaga echipa) si care
la randul lor ar putea obtine informatii suficiente pentru derivarea
indicatorilor pentru evaluarea programului.

In consecint, rezulta indispensabili formarea profesionistilor
in utilizarea clinicd a acestor instrumente si, mai ales, aplicarea
sistematicd si de rutind in serviciile de asistentd a consumatorilor de
droguri.
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Dezintoxicare cu substitut
(pe termen lung si pe termen scurt)

Dr. Lucian Vasilescu, Dr. Gabriel Cicu

Dezintoxicarea reprezintd managementul sevrajului la pacientii
dependenti avand scopul declarat de a reduce intensitatea simptomelor
(in cazul sevrajului la opiacee, viata nu este pusa in pericol). Exista
variate posibilitati de detoxifiere la opiacee: cu pacientul internat in
sectie Inchisa sau ambulator, cu sau fara tratament, folosind medicatie
substitutiva sau nonsubstitutiva, pe termen scurt sau pe termen
indelungat.

Tinand cont de faptul ca dependenta de opiacee se defineste ca
o tulburare cronica, cu remisiuni si recaderi, beneficiile dezintoxicarii
pe termen lung sunt minime atunci cand ea nu este parte integranta a
unui lant terapeutic complex si complet si cAnd nu a fost precedata de
o evaluare corecta a pacientului.

Obiectivul dezintoxicarii de opiacee, dupa cum semnaleaza
Societatea Americana de Psihiatrie, este ,reducerea intr-o maniera
sigurd a simptomelor acute de abstinenta si facilitarea includerii unui
pacient Intr-un program de tratament pe termen lung (reabilitare si
reinsertie)”.

Pentru dezintoxicarea de opiacee se utilizeaza fenomenul
de toleranta incrucisata a unor opiacee cu altele. Acesta constd in
substituirea substantei opiacee utilizate — de obicei heroina — cu o
alta substanta opiacee cu timp de actiune mai lung si mai usor de
manevrat din punct de vedere clinic.

Este important sa tinem cont de echivalentele de dozare
pentru a putea realiza o prescriptie adecvata. Sd nu uitdm ca aceste
echivalente sunt cu titlu orientativ si ludnd in considerare o puritatea
heroinei intre 10% si 30%.
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Heroina Alte opiacee

2,5 mg de metadona
3,0 mg de morfina
24,0 mg de codeina
50,0 mg de propoxifen

1 mg de heroina

Ca indicatie, se poate addauga ca 1 mg de heroina actioneaza cu
o putere analgezica similara a 250 mg de acid acetilsalicilic.

Dezintoxicarea cu buprenorfind-naloxona

Tratament n sectie inchisd: regulament strict de functionare,
fara Invoiri sub nici un pretext. Se propune (se negociaza) o durata de
internare 1n jur de 14 zile (heroind), 20 de zile (metadona).

Tratament in ambulator: reguli stricte de administrare, prezenta
zilnica la clinica. Se propune (se negociazd) o durata de internare in
jur de 14 zile (heroind), 20 de zile (metadond). La anumite cazuri
tratamentul ambulator (Rp) este contraindicat — risc de supradozare
medicamentoasd, folosire frauduloasd a prescriptiei, inducere a
polidependentei.

1. Indicatiile tratamentului cu buprenorfina:
Dependenta de opiacee (heroind, metadond), atestatda
anamnestic, clinic, paraclinic.

L. Contraindicatiile tratamentului:

— varsta sub 16 ani;

— hipersensibilitate cunoscuta la buprenorfina si/sau naloxona;

— sarcina si alaptarea;

— insuficienta respiratorie sau hepatica severa;

— intoxicatie etilica acuta sau delirium tremens,

— incapacitatea pacientului de a-si da consimtdmantul informat
asupra tratamentului substitutiv.

111 Initierea tratamentului:

— semne clinice de sevraj prezente;

— un interval de timp de minimum 12 ore de la ultima priza de
heroina sau 24 de ore de la ultima priza de metadona.
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IV. Inductia — 3 zile:

— prima doza: 4 mg buprenorfind-naloxona;

— dupa 4 ore, in functie de aparitia sau nu a semnelor de sevraj
se pot administra suplimentar 2—4 mg;

—doza de buprenorfind-naloxona se creste cu 2—8 mg/zi, in
functie de starea clinica a pacientului, fara a se depasi 24 mg in priza
unica zilnica.

V. Stabilizare, tratament de intretinere:

—administrare zilnicd a tratamentului: doza va fi strict
individualizata, de la 8 mg, fara a se depasi 24 mg;

—administrarea tratamentului la 2 zile: dupd obtinerea
stabilizarii, se poate administra dublul dozei necesare, o singura data
la doua zile, fard a depdsi 24 mg la o priza. De exemplu, unui pacient
stabilizat pe 8 mg, i se pot administra 16 mg, o singurd data la doud
zile.

VL. Finalitatea tratamentului cu buprenorfina-naloxond, modelul
,poarta”

Situatia de crizd in care se afla utilizatorul de heroina si
episodul de sevraj sunt stabilizate dupa 4-8 zile de tratament si se pot
explora optiunile posibile:

a) includerea pacientului intr-un program ambulator de
mentinere pe substitut pe termen lung;

b) stabilirea obiectivului de abstinentd totald, intreruperea
brutalda sau rapid degresivi a buprenorfind-naloxonei, asistarea
sevrajului prin tehnici nonsubstitutive, mentinerea abstinentei pe
termen lung prin interventii psihosociale.

Dezintoxicarea cu metadona (Sintalgon)

Identificarea gradului de dependentd este esential Tnaintea
prescrierii de metadona. Inductia, planul de tratament si doza initiata
trebuie determinate cu grija. Pacientii trebuie informati nu numai in
legatura cu efectele farmaceutice ale metadonei si a pericolelor pe
care le implica utilizarea altor substante in timpul tratamentului cu
metadond, dar si asupra riscului de supradoza. Probabil metadona
este cea mai raspandita substanta utilizata ca tratament farmacologic
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pentru dependenta de opiacee si fatd de care au fost realizate cele mai
multe studii comparative cu alte substante introduse mai recent si,
inclusiv, cu terapii non-farmacologice.

Daca se alege dezintoxicarea cu metadona, trebuie mai Intai
ca pacientul sa fie stabilizat pe o doza confortabild dupa care se va
continua cu o crestere progresiva a dozajului pana cand pacientul nu
mai este 1n pericol de a experimenta un sindrom de abstinenta datorat
intreruperii heroinei.

L. Indicatiile tratamentului cu metadona:

— varsta mai mare de 18 ani;

—dependenta de opiacee cu o evolutie de mai multi ani, cu
esecuri repetate in programele drog zero;

— pacienti afectati de SIDA sau cu orice patologie organica
severa;

— femei Insarcinate dependente de opiacee;

— pacienti dependenti de opiacee cu patologie psihiatrica
asociata;

— absenta politoxicomaniei grave.

11. Contraindicatiile tratamentului:

— varsta sub 18 ani;

— hipersensibilitate cunoscuta la metadona;

— insuficienta respiratorie sau hepatica severa;

— intoxicatie etilica acuta sau delirium tremens;

— incapacitatea pacientului de a-si da consimtadmantul informat
asupra tratamentului substitutiv.

1. Initierea tratamentului:
— semne clinice de sevraj prezente.

IV. Inductia

—1In general, prima dozi este de 10-30 mg. In cazurile de
dependentd grava, doza normald este de 25-40 mg. Atunci cand
nu se cunoaste gradul de dependentd sau cand este redus doza
corespunzatoare este de 10-20 mg. Daca prima doza este mica, este
vital ca pacientul sa fie supravegheat in primele ore. Se pot administra
doze aditionale mici daca apar simptome de retragere. in timp ce o
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supradoza de metadona poate fi fatala, o dozd prea mica nu ar avea
nici un efect.

In timpul primei saptaimani de schema de detoxificare, pacientii
trebuie consultati zilnic, in asa fel incat sa se stabileasca o doza stabila.
In cazurile in care dozele trebuie marite in prima sdptimana, acestea
nu ar trebui sa creascd cu mai mult de 5-10 mg pe zi i mai mult de
20 mg 1n toatd sdptamana.

V. Stabilizare, tratament de intretinere
Dozele finale de metadona, in functie de consumul de heroina,
sunt prezentate in tabelul urmator:

Heroina Metadona

Autoadministrata dupa Total in 24 de ore dupa o crestere
declaratiile pacientului. lentd a dozelor efectuata timp de
(5-10% puritate presupusa) cateva zile

1/8 g (125 mg) 15 — 20mg

1/4 g (250 mg) 30 — 45mg

1/2 g (500 mg) 60 — 90 mg

3/4 g (750 mg) 90 — 135mg

lg 120—- 190 mg

Odata controlat sindromul de sevraj si pacientul stabilizat, se
incepe o scadere lenta zilnica a substantei in functie de starea generala.

Odata realizatd stabilizarea pacientului, tratamentele sunt
realizate de obicei urmand doud modele de dozare:

— dezintoxicare completa in 2/ de zile care implica eliberarea
substantei in doze descrescatoare pana la realizarea abstinentei in
aceasta perioada;

— dezintoxicarea pe termen lung cu o descrestere graduald a
dozelor de metadona pe o perioada de sase luni.

VL. Finalitatea tratamentului cu buprenorfina-naloxond, modelul
,poarta”

Metadona poate fi prescrisa in mai multe moduri: sub forma
unui program de mentinere pe termen scurt si lung si sub forma unui
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tratament de detoxificare pe termen scurt si lung. Evidenta sugereaza
urmatorul fapt: cu cat cazurile de dependenta sunt mai severe, cu atat
dozarea sa fie mai mare si perioada de tratament sa fie mai lunga.

Tratamentul cu metadona nu ar trebui sa fie vazut ca o
interventie izolata, ci ca o parte dintr-un program adecvat de ingrijiri
medicale. Este esential sa se identifice si sa se rezolve si alte probleme:
medicale, sociale, de sanatate mintala sau legale. Acest lucru poate fi
facut fie de personalul din cadrul programului de metadona fie prin
legaturile cu alte servicii si institutii. O abordare multidisciplinara fata
de tratamentul cu metadona este esentiala.
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Tratamentul de substitutie
cu buprenorfina-naloxona.
Program de mentinere
(inductie, stabilizare, intrerupere/dezintoxicare,
trecere de pe un substitut pe altul)

Dr. Mihaela Rosca

1. Initierea buprenorfinei la utilizatorii de heroind

— Obiectiv: stabilizarea pacientilor pe o dozd eficienta de
buprenorfina cat mai rapid cu putinta.

— Inductia mai rapida a dozei (adicd 12—16 mg pana in ziua a
treia) se poate asocia cu o mai buna complianta si retentie la tratament.

— Inductia rapida a dozei este cel mai usor realizatd prin
administrarea unei doze initiale cuprinse intre 4 si 8§ mg. Dozele
initiale mai mari vor facilita inductia mai rapida a dozei, dar cresc
riscul de sevraj precipitat (daca pacientul a utilizat recent opioide) sau
de sedare (daca pacientul are un grad redus de dependenta de opioide
sau consuma si alte sedative, de tipul benzodiazepinelor).

— In mod ideal, pacientii trebuie supravegheati cateva ore dupa
administrarea primei doze si o doza suplimentara trebuie administrata
in aceeasi zi, dacd nu apar semne de sedare. Doza adecvata pentru
prima zi este de 6 pand la 8§ mg. Aceasta poate fi administratd Intr-o
singura priza sau, daca resursele permit acest lucru, in doua prize la
interval de 4 ore, pentru reducerea riscului de sevraj precipitat si de
aparitie a efectelor adverse.

12-16 mg pana in ziua 3

— Prima doza se administreaza dupa 6—12 ore de la ultima priza
de heroina; 24-48 de ore daca au fost utilizate opioide cu durata lunga
de actiune, cum sunt metadona sau morfina orala cu eliberare lenta.
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—La momentul primei administrari pacientul sa prezinte
semne clinice de sevraj.

— Trebuie recomandate doze mai mici de buprenorfind, cu
controale mai frecvente, daca:

s-a stabilit ca existd utilizare concomitenta de droguri,
inclusiv consum de alcool, utilizarea de medicamente
sedative eliberate cu prescriptie medicalda (in particular
benzodiazepine);

exista afectiuni medicale concomitente (in special
disfunctie hepaticd severa si interactiuni cu alte
medicamente).

— Nu se va administra buprenorfind unui pacient intoxicat cu
opioizi (sevraj la opioizi).
— Sevrajul precipitat de buprenorfina:

la 1-4 ore de la administrarea primei doze de buprenorfina;
severitate usoara pana la moderata;

dureaza pana la 12 ore;

pacientii pot necesita medicatie simptomatica pentru
sevraj sub control medical;

dozele ulterioare de buprenorfina (administrate in ziua
urmatoare) vor determina un sevraj minim sau usor daca
pacientul nu a utilizat heroina in acest interval,

pacientii care continud sa utilizeze heroina intre prima
si a doua doza de buprenorfind pot prezenta continuarea
manifestdrilor de sevraj la opioizi ce vor determina
dificultati in stabilizarea tratamentului.

2. Trecerea de la tratamentul de intretinere cu metadond

— Cand efectele adverse ale metadonei sunt intolerabile.

— La cererea pacientului.

— Cand se urmadreste trecerea pe un substitut cu un grad mai
redus de potential adictiv, in vederea unei viitoare detoxifieri.

— Presupune un risc de destabilizare a pacientilor anterior
stabilizati. Vor fi monitorizati in particular cei care fie isi reduc doza
de metadona Tnaintea de trecerea la buprenorfina, fie cei care trec de
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la doze mai mari de metadona, pentru a evita revenirea la utilizarea de
droguri ilicite.

Doze mici de metadona (adica sub 30 mg)

— Aparitia sevrajului precipitat poate fi in general minimalizata
prin respectarea perioadei de timp de la ultima doza (24 h), doza
initiala mare si titrarea rapida la o doza de intretinere de buprenorfina
adecvata.

— Pacientilor aflati in tratament cu metadond trebuie sa li
se reduca doza de metadond (sub 40 mg/zi) Inainte de trecerea la
buprenorfina. La un numar mare de pacienti, doza optima de metadona
inaintea transferului la buprenorfina poate fi sub 30 mg/zi.

—La momentul primei administrari pacientul sa prezinte
semne clinice de sevraj, ca un indiciu asupra faptului cé a trecut un
timp suficient pentru ca riscul de precipitare a unui sevraj semnificativ
de catre prima doza de buprenorfina sa fie minim.

Strategie cu doze mici repetate

— Doza initiala de 4 mg (2 mg pentru persoanele care trec de
la doze de metadona de peste 30 mg), iar pacientul trebuie observat
timp de o ora.

— Daca simptomele de sevraj se amelioreaza, pacientului i se
pot elibera doua doze suplimentare de 4 mg, pe care le va lua daca este
necesar.

—Daca simptomele de sevraj nu se amelioreazd sau se
agraveaza, trebuie administratd o a doua doza de 2—4 mg, iar pacientul
trebuie supravegheat pentru inca o ora. Daca se simte bine, pacientului
i se poate elibera incd o doza de 4 mg pentru a o lua la nevoie.

In cazul aparitiei sevrajului precipitat dupa prima doza de
buprenorfina:

— simptomele debuteaza dupa una pana la patru ore de la prima
doza de buprenorfina;

— dureaza pana la 12 ore, dupa care scad in intensitate;

— necesitd medicatie simptomaticd pentru sevraj (de exemplu
clonidina 0,1 mg, la 3—4 ore).
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Doze mai mari de metadona (> 40 mg)

— Dificil de realizat n regim ambulator din cauza riscului
semnificativ de sevraj precipitat.

— Pacienti spitalizati (de exemplu in unitati de dezintoxicare),
la care se pot utiliza clonidina si diazepam, sub supraveghere medicala,
pentru tratamentul simptomelor de sevraj.

— Important: temporizarea administrarii primei doze de
buprenorfind panad cand pacientul are semne de sevraj la opioide.
Aceasta poate implica o perioadd de 72 ore dupa ultima doza de
metadona administrata.

—Pot necesita tratamentul simptomatic al disconfortului
asociat primei doze de buprenorfina.

3. Stabilizarea

Strategie cu doze mici repetate:

—12-16 mg/zi;

—individualizatd 1n functie de raspunsul pacientului la
buprenorfina. Variabilele sunt:

1. ratele de absorbtie sau de metabolizare a buprenorfinei.
Durata contactului cu mucoasa bucala este un factor semnificativ
pentru absorbtia buprenorfinei. Din acest motiv, instruirea
pacientilor referitor la tehnica de administrare a buprenorfinei este
importanta;

2. aparitia efectelor adverse;

3. continuarea utilizarii altor droguri.

Aceasta presupune ca, la sfarsitul primei sdptdmani,
simptomele raportate, atat cele de sevraj, cat si cele de intoxicatie,
trebuie sa fie minime. Doza optima pentru pacient este doza suficienta
pentru diminuarea sau abolirea disconfortului provocat de sevraj
pentru intreg intervalul de timp dintre administrarea dozelor si pentru
sustinerea unei reduceri semnificative sau a intreruperii utilizarii altor
opioide, fara inducerea unor toxicitati sau efecte adverse semnificative.
In general, dozele optime la sfarsitul primei saptimani se situeaza in
intervalul de 12 pana la 24 mg/zi.
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O posibila schema de reevaluare este urmatoarea:
* 1n aceeasi zi sau in ziua urmatoare administrarii primei

doze de buprenorfina.

Permite prescriptorului sa identifice

aparitia oricaror semne de sevraj precipitat si stabileste
daca prima doza este in general adecvata;
* lafiecare doud pana la patru zile pana la stabilizare;
* sdptamanal in urmatoarele patru pana la sase saptamani;
* bisdptdmanal in urmatoarele sase pana la opt saptdmani;

¢ la1-3 luni.

Persoanele cu risc Tnalt de continuare a utilizarii de droguri,
sau cu probleme asociate medicale, psihiatrice sau sociale, pot necesita

controale mai frecvente.

Administrarea unor doze de intretinere de buprenorfina
trebuie realizatd in decursul primei sau a primelor doud saptimani de
tratament, in functie de utilizarea de heroina sau alte droguri de catre

pacient.

4. Modificarile dozei de buprenorfind

Dozele pot fi crescute sau scazute cu 2—-8 mg/zi.

INDICATORI AI NECESITATII DE AJUSTARE A DOZEI

Reducerea dozei:

Cresterea dozei:

Semne de intoxicatie cu
buprenorfina (de exemplu
sedare), in special In momentele
de efect maxim (1-4 ore dupa
administrarea dozet)

Semne de sevraj in ultimele 24
de ore, cu intensitate crescuta
in perioada imediat anterioara
administrarii dozei urmatoare
(care nu sunt datorate sevrajului
precipitat)

Absenta semnelor de intoxicatie
cu buprenorfin, in special in
momentele de efect maxim (1-4
ore dupd administrarea dozei)

Utilizare sau dorinté de utilizare
a heroinei
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Efecte adverse severe sau
intolerabile (inclusiv sevraj
precipitat sever)

Efecte adverse absente sau
usoare si tolerabile

5. Doza de intretinere

Dozele de intretinere eficiente pentru buprenorfina, asociate
cu reducerea utilizarii de heroina si complianta crescuta la tratament,
se pot situa intr-un interval cuprins intre 8 si 24 mg/zi. Dozele de 4 mg
sau mai mici nu vor fi la fel de eficiente pentru mentinerea pacientilor
in tratament sau reducerea utilizarii de heroina (dovezile sugereaza
faptul cad astfel de doze sunt asociate cu rezultate similare sau
inferioare celor ale dozelor de metadona de 20 de mg). Doza maxima
recomandatd de buprenorfind este de 32 mg/zi — aceasta este o doza
adecvata pentru pacientii aflati in regimuri de dozare cu administrare
la doua zile sau de patru ori pe saptaimana.

Cresterea dozei de buprenorfina, prin blocare mai eficienta a
efectelor heroinei aditionale este utilda persoanelor care doresc sa isi
reduca utilizarea de heroind sau de alte opioide.

6. Administrarea discontinuda: regimurile de dozare la doud
zile sau de trei ori pe saptamand

Caracteristicile buprenorfinei permit un interval larg de
regimuri de dozare, de la mai multe administrari pe zi pana la
administrarea la doua zile (o doza la 48 de ore), la trei zile, sau patru
administrari pe sdptamana. Existenta preparatului combinat, cu un risc
potential de deturnare mai redus, permite posibilitatea de administrare
nesupravegheata.

Administrarea la doua zile:

— Pacientii trebuie sd fie mai intai stabilizati cu regimul de
administrare zilnica.

— Dupa ce au fost stabilizati, poate fi avuta in vedere trecerea
la un regim de dozare la doua zile, pentru o perioadd de proba, de
obicei de doud saptamani.

— Daca incercarea se soldeaza cu un esec, pacientul trebuie sa
revind la regimul de administrare zilnica.
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—Daca tentativa este reusitd, dupa o noud perioadd de
stabilizare, pot fi avute 1n vedere reduceri si mai mari ale frecventei de
administrare a dozelor.

Principalele motive pentru luarea in considerare a regimurilor
de dozare cu frecventd mai redusd sunt confortul crescut pentru
pacienti si necesitatile mai reduse de personal pentru administrarea
supravegheata a dozei.

Pacientii eligibili pentru perioada de proba cu frecventa redusa
de dozare sunt:

e cei aflati In tratament cu o doza stabilda de buprenorfina

timp de una-doud saptamani;

e cel fara risc crescut de utilizare a drogurilor (adica
abuz frecvent de alte sedative, inclusiv de alcool,
benzodiazepine, heroina sau alte opioide, cu prezentari
in stare de intoxicatie, sau cu antecedente recente de
supradozaj).

Doza eliberatd pentru o perioada de 48 ore este initial dublul
dozei normale zilnice (pentru 24 ore) de buprenorfind (pana la un
maximum de 32 de mg la o administrare). Atunci cand pacientii sunt
trecuti la un regim de dozare mai putin frecventa este necesard o
supraveghere mai regulata a acestora.

Pacientul trebuie reevaluat dupa prima sau a doua doza
administratd la 48 de ore. Doza poate fi considerata adecvata daca
pacientul raporteaza:

* case simte la fel de confortabil in a doua ca si in prima zi;

e ca doarme la fel de bine in a doua noapte ca si in ziua
administrarii dozei;

e cdnu prezinta o dorintd mai mare de a consuma droguri in
a doua zi comparativ cu prima.

In cazul in care pacientul raporteaza aparitia sevrajului sau a
dorintei de a consuma droguri sau dificultati de somn in a doua zi, doza
de buprenorfina administrata la 48 ore trebuie crescuta. Daca pacientul
raporteaza semne de intoxicatie de la doza de buprenorfina in perioada
efectului maxim al acesteia (in mod normal dupa aproximativ 4 ore),
doza administrata la 48 ore trebuie redusa.
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Pacientii aflati in tratament cu doze mici de buprenorfina pot
observa ca efectul unei doze duble nu dureaza 48 de ore. La pacientii
aflati In tratament cu doze descrescatoare de buprenorfina poate fi
necesara trecerea la administrarea zilnica pe masurad ce doza devine
mai micd (adica sub 4 mg). Unii pacienti nu se simt bine cu o doza
dubld atunci cand sunt trecuti la un regim de dozare mai putin frecventa
decét cea zilnica.

Regimul cu trei administrari saptamanale

Unii pacienti pot tolera un regim de dozare de trei ori pe
sdptamana. Acest regim poate fi incercat dupa o perioada de proba
de doua saptamani cu un regim de patru administrari saptamanale (de
exemplu, luni, marti, joi, sambata):

* doza pentru 3 zile este de 3 ori doza normala pentru 24 de

ore, dacd doza de buprenorfina este mai mica de 12 mg;

* dozapentru 3 zile este de 32 mg, dacad doza de buprenorfina

este mai mare sau egald 12 mg.

Ca si In cazul regimurilor de administrare la doud zile, doza
trebuie titrata Tn functie de simptome, cu reevaludri frecvente dupa
schimbarea regimului terapeutic. Daca pacientul nu poate fi stabilizat
pe un regim cu trei administrari saptdmanale, trebuie avut in vedere
regimul cu patru administrari pe saptdmana.

Pe perioada administrarii nesupravegheate pacientii vor fi
monitorizati prin:

1. examenul clinic (inspectia venelor, semne de abuz de
alcool);

2. prezentari pentru administrarea dozelor in stare de
intoxicatie;

3. testele urinare pentru prezenta drogurilor neplanificate;

4. testele de functie hepatica pot fi utile pentru monitorizarea
abuzului de alcool, cresterea gama-glutamiltransferazei (GGT) fiind
neobisnuitd in hepatitele cronice virale si sugerand un consum excesiv
de alcool;

Stabilizarea utilizarii drogurilor si eligibilitatea pentru
administrarea nesupravegheata sunt indicate de:

e prezentarea regulata la control;

54



TRATAMENTUL DE SUBSTITUTIE CU BUPRENORFINA-NALOXONA

e obtinerea de probe urinare pentru testarea prezentei
drogurilor in momentul solicitarii acestora;

e utilizare absentd sau rara de opioide suplimentare;

« utilizare absenta sau redusa si stabilizatd de benzodiazepine
(<30 mg/zi echivalent de diazepam);

* absenta abuzului de alcool;

» utilizare absenta sau rara de psihostimulante;

+ absenta prezentdrilor in stare de intoxicatie sau a
supradozelor 1n ultimele trei luni;

» absenta dozelor ,,sédrite” n ultimele patru sdptamani.

Evaluarea riscului

Situatiile In care existd un risc crescut asociat administrarii
nesupravegheate includ:

1. domiciliu sau aranjamente de cazare instabile (de exemplu
parteneri/prieteni care utilizeazd in mod activ droguri injectabile,
modalitati nesatisfacatoare de pastrare a dozelor);

2. tratament de intretinere cu buprenorfind de mai putin de trei
luni;

3. risc moderat de sinucidere;

4. copii sub varsta de sase ani cu risc datoritd violentei
domestice, dificultati parentale, abuzuri emotionale sau sexuale,
probleme de sdndtate mentald sau refuzul parintilor de a se angaja in
supravegherea unui tratament de intretinere;

5. dovezi de deturnare a dozelor;

6. incercari anterioare de obtinere a unor doze suplimentare in
locul dozelor pierdute in conditii de ambulator.

Dupa stabilizarea utilizarii de opioide, medicii prescriptori
trebuie sd urmadreascd prezenta sau aparifia altor probleme
concomitente, in special a celor psihice. Aceastd monitorizare,
precum si documentarea raspunsului la tratament, reprezinta elemente
esentiale ale unui tratament eficient.

Dozele ,, sarite”

Uneori, un pacient care este intr-un regim de tratament cu
administrare la doud zile sau de trei ori pe saptimana pierde o zi de
administrare a dozei si se prezintd in urmatoarea (ziua in care nu
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trebuie administratd o doza). Cand se intdmpld acest lucru trebuie
recomandatd o dozd mai micd de buprenorfind, pentru acoperirea
pacientului pana la urmatoarea doza planificata. Doza ,,de urgentd” nu
trebuie sa fie mai mare decat doza uzuald pentru 24 de ore.

La pacientii care au pierdut mai mult de o sdptamana de
administrare a buprenorfinei trebuie reinceput tratamentul de inductie
cu buprenorfina. Cei care au pierdut mai putin de o sdptdmana de
tratament pot continua cu doza de intretinere, dupa ce au fost reevaluati
de medicul prescriptor si cu conditia sa nu existe semne de intoxicatie
acuta cu opioide, alcool sau benzodiazepine.

7. Oprirea tratamentului de intretinere cu buprenorfind

Retragerea voluntara din tratament

Decizia de oprire a tratamentului opioid de substitutie,
preferabil dupd o perioadd de functionalitate amelioratd asociata
cu o reducere marcatd a consumului de droguri ilicite, trebuie luata
impreuna de catre pacient, medic si persoana care se ocupa de caz,
avand in vedere informatii furnizate si de catre alte persoane implicate
in Ingrijirea pacientului.

Sevrajul dupa oprirea tratamentului de intretinere cu

buprenorfina este urmatorul:

* debutul simptomelor apare de obicei in jur de 24—72 de
ore dupa administrarea ultimei doze pentru 24 de ore;

* simptomele maxime se inregistreaza in jur de ziua a treia
pana la a cincea dupd perioade scurte de tratament de
intretinere cu buprenorfind (saptdmani-luni) sau zilele
5-14 pentru tratamentul pe termen lung;

e durata sevrajului la tratamentul de Intretinere cu
buprenorfina nu a fost determinata, desi simptome usoare
pana la moderate de sevraj (in special dorinta de a consuma
droguri, tulburdri de somn si de dispozitie, asociate
sevrajului prelungit) pot persista cateva saptamani.

Pacientul poate dori sa se retraga din tratamentul de Intretinere

din motive variate, cum ar fi necesitatea unei calatorii in alt stat,
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preocupdri legate de efectele adverse sau de tratamentul de ,,prea
lunga” durata. Clinicianul trebuie sa abordeze problemele legate de
durata tratamentului si de Intreruperea acestuia precoce in cursul
programului terapeutic, si sd furnizeze informatii referitoare la
procesul de retragere din tratament.

Reducerea dozei de tratament de intretinere cu buprenorfind
cu scopul final de obtinere a unei perioade de abstinentd de la opioizi
trebuie planificata si realizata intr-o perioada de stabilitate si motivare
sustinuta.

Se va elabora un plan de tratament al sevrajului, inclusiv un
model de reducere a dozei si pregatirea pentru sevraj. De asemenea,
pacientul va fi informat asupra naturii si a severitatii simptomelor de
sevraj la buprenorfina.

Nu se recomanda reducerea dozelor in vederea retragerii din
tratament 1n cazul:

* slabei compliante terapeutice;

» existentei problemelor semnificative actuale psihosociale,
instabilitate sociala sau alte probleme (probleme acute de
sanatate mintala, doliu, lipsa domiciliului);

» utilizarii semnificative actuale de opioizi sau alte substante
(indicata de pacient sau de testarea pentru droguri).

Cand obiectivul imediat este abstinenta, oprirea tratamentului
de intretinere poate fi realizata, in general, in intervale de doud pana
la opt saptdmani, in functie de doza initiald si de rata de reducere
a dozei. Reducerile de doza pot fi facute in siguranta si eficient in
ambulator.

Regimurile de reducere a dozei pot fi planificate astfel incat
sd includa variabile cum ar fi doza initiala, durata tratamentului
de intretinere, intervalul de timp si situatia pacientului, obiectivul
general fiind minimalizarea disconfortului si maximizarea sansei
pacientului de a-si atinge obiectivele. Pacientul trebuie asigurat ca
rata de reducere a dozei poate fi modificatd in cazul in care apar
dificultati, cum ar fi sevrajul intolerabil, situatii stresante sau reluarea
consumului regulat de opioizi.
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RATELE DE REDUCERE A DOZEI

Doza de buprenorfind |Rata de reducere

Peste 16 mg 4 mg pe saptamana sau la 2 saptamani
8—16 mg 2—4 mg pe saptamana sau la 2 saptdmani
Sub 8 mg <2 mg pe saptdmana sau la 2 sdptamani

— Reducerile gradate ale dozelor sunt mai eficiente decat cele
bruste.

— Reducerile mai rapide ale dozei pot fi avute in vedere la
pacientii care au avut numai o scurtd perioada recentd de tratament
sau atunci cand circumstantele fac de dorit reducerea rapida a dozei;
in acest caz se recomanda ca reducerile de doza sa se faca in regim de
spitalizare.

Pacientul trebuie asigurat ca rata de reducere a dozei poate fi
modificata in cazul in care apar dificultati, cum ar fi sevraj intolerabil,
factori stresanti sau utilizarea regulatd de opioide. Unii pacienti vor
solicita reduceri de dozi mai mici de 2 mg. In aceste cazuri pot fi
utilizate reduceri de 0,4-0,8 mg pe sdptimana sau la doud saptimani,
in special pentru persoanele care au urmat tratament cu buprenorfina
pe termen lung. Tratamentul simptomelor include clonidina, AINS,
antiemeticele si agentii antidiareici.

Retragerea involuntara din tratament
Situatiile de retragere involuntard din tratament (fara
consimtamantul pacientului sau impotriva dorintei pacientului):
* amenintarea sau abuzarea efectiva a altor pacienti sau a
personalului;
sau traficul de droguri in cadrul sau in apropierea
serviciului;
* deturnarea medicatiei;
* complianta slaba la tratament;
» lipsa reducerii consumului de opioide suplimentare.
Rata reducerilor de doza in situatia retragerii involuntare
din tratament poate fi mai mare (de exemplu, reduceri de pana la
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4-8 mg la fiecare 3 pana la 4 zile). La pacientii care reprezinta un
risc considerabil pentru siguranta altor pacienti sau a personalului,
tratamentul poate fi oprit brusc, fara reducerea progresiva a dozei.

Transferul in alte servicii trebuie intotdeauna avut in vedere ca
o alternativa la retragerea rapida involuntara din tratament.

8. Trecerea de la tratamentul cu buprenorfind la cel cu
naltrexonad

— Pentru minimalizarea riscului de aparitie a simptomelor de
sevraj, administrarea de naltrexond trebuie temporizatd cu 5-7 zile
dupa ultima doza de buprenorfina.

—Doza initialda de naltrexond (12,5 mg oral) trebuie
administratd dimineata. Pacientul trebuie monitorizat timp de pana la
3 ore dupa prima doza de naltrexond, pentru detectarea semnelor de
sevraj la opioizi.

—In primele 12 ore dupa prima dozi de naltrexoni, trebuie
sa fie disponibild pentru pacient o medicatie simptomatica pentru
sevraj, inclusiv clonidina (0,1-0,15 mg la 3—4 ore), benzodiazepine
(diazepam pana la 5-10 mg la fiecare 3—4 ore, in functie de necesitéti),
metoclopramid, AINS.

—In general se recomanda doze ulterioare de naltrexon de
25 mg pentru urmatoarele 2—3 zile si apoi 50 mg pe zi.

Se recomanda ca inaintea initierii tratamentului cu naltrexona
sd se realizeze testul de provocare sau testele urinare de screening
adecvate.

9. Trecerea de la tratamentul cu buprenorfind la cel cu
metadond

Aceasta este mai putin complicatd decat trecerea de la
metadona la buprenorfind. Aceasta trecere se va realiza, dacé:
e pacientul prezinta efecte adverse intolerabile la
buprenorfina;
*  existd un raspuns inadecvat la tratamentul cu buprenorfina.
Tratamentul cu buprenorfina trebuie considerat areprezenta
un esec dacd nu a determinat reducerea semnificativa a
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utilizarii de droguri de catre pacient, a practicii de injectare
sau a altor obiective identificate de pacient si clinician ca
obiective ale tratamentului. In aceste situatii trebuie avut
in vedere tratamentul cu un alt preparat farmacologic de
substitutie;

*  buprenorfina nu este disponibild. Deoarece buprenorfina
este un medicament relativ nou, este posibil ca in
anumite situatii si locuri sd nu fie disponibil, atunci cand
pacientul este in deplasare, in perioadele de detentie si in
unele spitale. In astfel de situatii pacientii trebuie trecuti
pe tratament cu metadond. Pentru a facilita revenirea
ulterioara la tratamentul cu buprenorfina (daca acest lucru
este planificat), trebuie utilizatd doza minima eficienta de
buprenorfina;

* existd complicatii cu antagonisti si analgezice. La
pacientii cu supradoze frecvente, utilizarea buprenorfinei
poate complica eforturile de resuscitare cu naloxon. in
aceste situatii, tratamentul farmacologic de substitutie
trebuie oprit sau pacientul trebuie transferat pe metadona.
Pacientii care necesitd analgezie frecventd cu opioide
pentru afectiuni dureroase acute recurente sau cronice pot
fi stabilizati mai bine prin tratamentul cu agonisti puri,
cum este metadona.

Administrarea de metadona poate fi inceputa dupa 24 de ore
de la administrarea ultimei doze de buprenorfina, la o doza zilnica
maxima initiald de 40 de mg. Se recomanda reevaluarea pacientului
dupa mai multe ore de la administrarea primei doze de metadona,
pentru ajustarea dozelor ulterioare Tn consecinta.

Metadona poate fi inceputd la 24 de ore de la ultima doza de
buprenorfina. Initierea se va face cu maximum 40 de mg, functie si de
doza de buprenorfind pe care a primit-o pacientul (4 mg sau mai mici),
tratamentul cu metadona trebuie Inceput cu doze mai mici (20 mg
metadond sau mai putin).

Doza de metadond poate fi apoi titratd corespunzator.
Sunt necesare precautii in cresterea dozei de metadona, deoarece
buprenorfina poate diminua efectele metadonei pentru mai multe zile
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(efect de blocada) si este necesar un interval de timp suficient pentru
a permite ,,eliminarea” buprenorfinei inainte de cresterea marcatd a
dozei de metadona.
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Tratamentul de substitutie cu metadona.
Program de mentinere
(inductie, stabilizare, intrerupere/dezintoxicare,
trecere de pe un substitut pe altul)

Dr. Cristina Hudita

Programul de mentinere cu metadona se adreseaza pacientilor
dependenti de heroind ce si-au dat consimtdmantul informat si nu
prezinta contraindicatii medicale in vederea instituirii tratamentului.

La initierea programului consimtimantul informat presupune
informarea pacientului privind:

— natura tratamentului (scopul, la ce poate ajuta metadona si la
ce nu, beneficii, modalitatile de iesire din tratament etc.);

— frecventa consultatiilor, testele de urina, orele de administrare
ale metadonei, doze de metadona la domiciliu;

— urmarirea comportamentului violent;

—vanzarea drogurilor, combinarea heroinei cu alte
medicamente neprescrise de catre medic sau alte droguri, inclusiv
alcoolul;

— durata tratamentului, efectele secundare si riscurile asociate
tratamentului cu metadona;

—informatii despre efectul metadonei asupra anumitelor
activitati: condusul masinii etc.;

— detalii privind initierea tratamentului.

Argumentare: metadona afecteaza capacitatea pacientului de
a conduce si a lucra cu masini mai ales 1n prima faza de tratament,
aproximativ 2—4 saptamani in timpul cresterii dozelor sau cand
pacientii iau si alte droguri (benzodiazepine, alcool).

Recomandare: atrageti atentia pacientului asupra acestor efecte
inaintea inceperii tratamentului cand se Incepe cresterea dozelor de
metadond sau cand aveti impresia ca pacientii combina si alte droguri.
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Furnizati pacientilor informatii scrise privind toate aspectele
programului drepturile, obligatiile, conditiile scoaterii involuntare din
program.

Initierea tratamentului cu metadond

Initierea tratamentului se va face tindnd cont de: gradul de
severitate a dependentei la heroina si nivelul de toleranta indus.

Criterii orientative in stabilirea dozelor initiale de metadona:

— istoricul de consum;

— frecventa si calea de administrare a dozelor de heroina;

— cantitatea de heroina declarata;

—examenul clinic si paraclinic, inclusiv testele de urina la
heroina.

La initierea tratamentului se va lua in consideratie faptul ca
existd o sensibilitate individuald la actiunea metadonei (indivizii
nontoleranti pot prezenta riscuri chiar si in cazul administrarii dozelor
mici de metadona).

Riscul intoxicarii cu metadona este crescut :

— in primele doud sd@ptdmani de tratament cu metadona intrucat
gradul de neuroadaptabilitate individual este greu de stabilit;

—1n cazul utilizarii concomitente de medicatie cu efecte
depresoare asupra sistemului nervos (benzodiazepine, antidepresive,
antiepileptice etc.);

—prezenta tulburarilor hepatice ce necesitd initierea
tratamentului cu metadona in doze mai mici.

Recomandare: doza medie initiala de metadond pentru
pacientii ce utilizeaza heroina este de 20 mg/zi, aceasta fiind suficienta
pentru ameliorarea simptomatologiei de sevraj si retinerea pacientilor
in tratament.

Exista doua categorii de pacienti:

— cu un grad ridicat de neuroadaptare la opioide si la care doza
initiald poate fi de 25-30 mg/zi (istoric indelungat de dependenta,
declaratie de doze mari de consum, imposibilitatea administrarii
heroinei in zonele obisnuite respectiv vasele antebratului datorate
colabarii sau afectiunilor respective, prezenta comorbiditatilor
psihiatrice, in special a tulburarilor de personalitate).
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Atentie: doza initiala nu trebuie sd depaseasca 40 mg/zi datorita
riscului de supradoza.

—cu un grad scazut de neuroadaptabilitate si la care doza
initiala poate fi mai mica de 20 mg/zi.

Recomandare: administrarea primei doze de metadona sa se
facd in cursul diminetii, iar pacientul va fi revazut in cursul dupa-amiezii
pentru evaluarea raspunsului terapeutic si adaptarea urmatoarei doze
la nevoile pacientului. Raspunsul terapeutic presupune ameliorarea
simptomatologiei de sevraj si urmarirea aparitiei semnelor de toxicitate
la heroina sau alte droguri.

In primele patru zile pacientul va fi consultat zilnic de ctre
medicul abilitat.

Argumentare: datoritd caracteristicilor sale, respectiv o
perioada lungad de injumatatire si a redistributiei in tesuturi nivelul
seric al acesteia, metadona are un varf crescut in primele 7 zile si peste
de la initierea tratamentului.

Recomandare: medicul nu va creste doza de metadona in
primele trei zile deoarece efectele acesteia se cumuleaza.

In prima saptimana de tratament:

—medicul va colabora cu pacientul pentru identificarea
principalelor probleme curente, va furniza tratament si va oferi
suport, va explica pacientului ce se asteapta de la cresterea dozelor
si existenta riscului de supradoza dacd administrarea metadonei este
prea accelerata;

— medicul nu va creste doza de metadona cu mai mult de
10 mg/zi;

— daca totusi este necesara cresterea metadonei mai repede, se
va examina pacientul la 2—4 ore dupd administrarea dozei ulterioare
de metadona, cand nivelul seric al acesteia este crescut. Persistenta
semnelor de sevraj si absenta semnelor de toxicitate vor exclude
posibilitatea existentei intoxicatiei cu metadona;

— asocierea de alcool si benzodiazepine prezinta risc crescut
de intoxicatie cu metadona;

Recomandare: medicul va reduce sau va refuza administrarea
dozei de metadona pacientilor ce prezintd semne de intoxicatie.

64



TRATAMENTUL DE SUBSTITUTIE CU METADONA

—medicul va explica pacientului riscul combinatiilor
dintre metadona si alte droguri, modalitdtile de preintampinare a
supradozelor.

Stabilizarea tratamentului cu metadond

Dozele de metadona vor fi individualizate in functie de
consumul de heroind, prezenta fenomenelor de sevraj dintre doze,
efectele adverse ale metadonei.

Recomandare: medicul va incepe tratamentul de substitutie
cu metadona 1n doze relativ mici, dar studiile arata ca ramanerea in
tratament este mai mare cu cat dozele administrate sunt mai mari.
Astfel dozele de metadond de peste 60 mg/zi determind o ramanere
in tratament si o scddere a consumului de heroind in comparatie cu
dozele de sub 40 mg/zi de metadona.

Cresterea dozei de metadona se va face odata la sapte zile in
functie de existenta consumului de heroina si/sau prezenta dorintei de
consum.

Recomandare: nu se va depasi o catitate de metadond de
5-10 mg/saptamana.

Atentie: dozele mari de metadonad pot produce prelungirea
intervalului QT si reduc riscul de supradoza prin folosirea drogurilor
ilicite.

Recomandare: dozele de metadona vor fi intre 60—120 mg/zi.

Stabilizarea dozei de metadona se va face 1n aproximativ 4—6
saptamani.

In general limita superioara pentru doza de intretinere este
de 150 mg/zi. Pentru ca eficacitatea tratamentului de mentinere sa fie
optima, programele de metadona vor utiliza doze flexibile Incepand cu
doze mici, dar cu recomandarea cresterii la doze mari fara restrictie de
perioada de tratament.

Administrarea dozelor de metadona se poate face in priza
unica sau divizata.

Recomandare: divizarea dozelor de metadona se va face:

— la pacientii ce metabolizeaza rapid metadona;

— pe o perioada de pana la patru saptimani;
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—la initierea tratamentului de mentinere cu metadond, cand
gradul de neuroadaptabilitate si toleranta al pacientilor este mai scazut
si nu este bine cunoscut;

— pacientele nsarcinate care prezintd o greatd permanenta.

In functie de evolutia stirii clinice si a probelor de urini se va
administra metadona zilnic in centrele de mentinere sau se vor prescrie
dozele la domiciliu. Prescrierea metadonei la domiciliu se poate face
pentru o scurtd perioada de timp in cazul aparitiei unor evenimente
speciale (internare ntr-o alta clinica, retinere la domiciliu din motive
bine justificate etc.)

Recomandare: evaluarea pacientilor din programul de
mentinere pe metadona se va face de patru ori/an. Se va urmari:

— evolutia pacientilor din punct de vedere social;

— evolutia dozelor de metadona si a efectelor acesteia (efectele
secundare, interactiuni);

— prezenta consumului de droguri, alcool, tutun;

— evaluarea riscului de infectie (infectii intercurente, virale etc.).

In perioada tratamentului de mentinere se recomanda
prelevarea esantioanelor de urina in vederea determindrii prezentei
sau absentei metabolitilor de heroind. Aceastd metoda reprezintd o
modalitate de urmarire a evolutiei pacientului.

Limitele acestei metode:

— probele de urina nu sunt sigure daca prelevarea nu se face in
conditii de supraveghere;

— pot aparea rezultate false negative sau pozitive;

— literatura de specialitate sugereaza ca prelevarea de probe de
urind nu reduce consumul de droguri;

— exista costuri importante asociate testarii urinei.

Recomandare: prelevarea probelor de urina este aleatorie,
frecventa recoltarii probelor tine cont de scopul urmarit de program:
abstinenta totald sau diminuarea consumului de droguri.

Atentie: in timpul deruldrii programului pot aparea situatii
deosebite:
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— pierderea dozelor de metadona si inlocuirea cu alte droguri,
toleranta la opiacee se diminueazd dupa aproximativ trei zile
consecutive;

Recomandare:

— lareluarea tratamentului doza de intretinere poate fi jumatate
din doza totala, nefiind nevoie sa fie mai mica de 40 mg/zi;

—vomitarea prizelor de metadond; metadona se absoarbe
aproximativ in 20-30 de minute;

— dupa 20 de minute — psihoterapie suportiva;

—Tnainte de 20 de minute — necunoscandu-se cantitatea de
metadona absorbita se va face o evaluare a starii clinice a pacientului
la 46 ore de la administrare cand concentratia de metadond este
maxima si se suplimenteaza doza dacd exista fenomene de sevraj;

—la pacientele insarcinate ce varsd doza administratd si
evaluarea nu se poate face la 4—6 ore se ia In considerare suplimentarea
dozei de metadona Intrucat simptomatologia de sevraj poate produce
suferinta fetala;

— daca pacienta Insarcinata a varsat dupa administrarea dozei
pana la 20-30 minute, se ia In considerare administrarea a jumatate
din doza obisnuita, fara sa se depaseasca 40 mg/zi.

Atentionare: in timpul tratamentului de mentinere cu metadona
consumul concomitent de heroina este mai mare in primele trei luni.

Reducerea tratamentului de mentinere cu metadona

Stabilirea Tmpreuna cu pacientii a unor obiective ce vor fi
monitorizate:

—asistenta medicala ambulatorie sau internare pentru
detoxifiere selectiva;

— strategii pentru cresterea increderii in sine si stimularea
renuntarii la droguri;

— modificarea dozelor de metadona;

— discutarea stimulentelor (prize la domiciliu in cazul evolutiei
favorabile).

Detoxifierea selectiva se adreseaza pacientilor din programul
de mentinere pe metadond ce sunt dependenti concomitent de alte
substante (alcool, benzodiazepine, alte stimulente). Aceasta presupune:
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— examinarea frecventa a pacientului;

— monitorizarea semnelor de intoxicatie specifice substantei;

— furnizarea de cantitati mici de medicatie pentru abstinenta.

Reducerea tratamentului cu metadona se poate face: voluntar
sau involuntar.

Reducerea involuntara a tratamentului se face in urmatoarele
conditii:

— violentd sau amenintare n incinta centrului;

— trafic de droguri 1n incinta centrului;

— deteriorarea de bunuri din incinta centrului;

— lipsa repetata a administrarii metadonei.

Recomandare: pacientul ce va fi retras involuntar din program
va primi dozele de metadona reduse progresiv timp de cel mult 21 de
zile.

Reducerea rapida sau intreruperea brusca se va face in caz de
violentd sau amenintari.

Un pacient ce nu se prezintd trei zile la tratament va primi in
continuare dozele dupa consultarea medicului curant.

Un pacient ce nu se prezinta la tratament sapte zile va fi scos
din program.

Reducerea voluntara a metadonei se va face prin colaborarea
pacientului si a echipei terapeutice.
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Tratamentul substitutiv
la pacientii cu HIV/VHB/VHC

Prof. dr. Adrian Streinu Cercel

Asa cum s-a aratat in capitolele anterioare, Tnaintea inceperii
oricarui tip de tratament de substitutie si/sau mentinere este necesara o
evaluare cat mai corectd atata dependentei, cat i a starii fizice simentale
a pacientului. Decizia finald pentru alegerea tipului de tratament ar
trebui luatad pe baza nevoilor fiecarui pacient in parte, dar si in functie
de optiunile existente. Pentru a asigura succesul unui program de
tratament, clinicianul sau evaluatorul este obligat sa dea pacientului
informatii despre gama completa de tratamente disponibile. Ar trebui
sa fie asigurat faptul ca pacientul urmeaza cel mai adecvat tratament
pentru nevoile sale. De aceea, in cazul pacientilor seropozitivi sau deja
cu SIDA ori a celor multi cu infectii cronice hepatice cu VHC si/sau
VHB este foarte importanta si evaluarea acestor infectii, pentru ca, in
lor. Experienta clinicd acumulatd arata ca majoritatea pacientilor
sunt centrati pe terapia de substitutie datoritd sindromului de sevraj
si neglijeaza initierea terapiei pentru infectiile mentionate sau chiar
inducerii sevrajului. Nu in ultimul rand, este foarte important sa
se sublinieze importanta evitarii oricarei forme de imprumutare a
echipamentului de injectare, in special in cazul persoanelor infectate
cu HIV. Este recomandabil ca toti cei intrati in tratament sa fie testati
de hepatita B, C si HIV, iar cei care nu au anticorpi, sa fie vaccinati
pentru VHB.
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Dependenti cu HIV/SIDA

Consumatorii de droguri care sunt infectati cu HIV manifesta
o varietate de reactii si nevoi. Este posibil ca virusul sa schimbe
comportamentul lor de dependentd, dar poate avea efecte puternice,
atat in mod negativ, cat si in mod pozitiv. In principal, optiunile de
tratament cu metadona sunt aceleasi, in ciuda infectarii cu HIV.

Tratamentul cu agonisti de opiacee poate reduce riscurile
comportamentale, care pot mai departe sa dauneze sistemului imunitar.
Poate reduce stresul si poate Imbunatatii starea generald a sanatatii
pacientului, ajutdndu-l sd duca o viatd normald. Tratamentul de
mentinere cu agonisti reprezintd o unealtd importanta in stabilizarea
pacientului, care oferd in schimb posibilitatea unei diagnosticari
timpurii si posibilitatea unui tratament pentru HIV/SIDA.

Este recomandatd realizarea unei legdturi cu centrele
de ingrijire specializate, in special cu infectionistii. Prescrierea
agonistilor ar trebui facutd in colaborare cu specialistii HIV, pentru a
se evita posibilele riscuri de interferente farmacologice a metadonei
cu medicatia HIV (Humeniuk et al., 2000). Ar trebui sa ne indreptam
atentia catre subiecte specifice, cum ar fi reducerea tolerantei in
perioadele de imbolnavire si riscul unei supradoze in cazul lipsurilor
de memorie (Preston, 1996). Aparitia fenomenelor de tip ,,dementa
HIV” fac dificila administrarea oricarei terapii in afara unui sistem
supravegheat.

Trebuie subliniate doud aspecte importante al nivelului
actual de cunostinte privind interactiunile dintre agonisti (metadona
in special) si medicatia ARV: primul, ca datorita faptului cd marile
companii farmaceutice nu au dorit sd efectueze studii la pacientii
seropozitivi dependenti pana prin anii 2002-2003 — considerand ca
astfel ar Incuraja folosirea substantelor ilicite — nu sunt suficiente date
privind aceste interactiuni si al doilea, ca studiile pe un numar relativ
mic de pacienti efectuate la presiunea ONG si asociatiilor bolnavilor
HIV/SIDA au aratat rezultate diferite de modelele farmacologice. Cel
mai frecvent fenomen intalnit a fost aparitia unui usor sindrom de
sevraj care a necesitat in functie de clasa si asocierea ARV o crestere
cu 15-25% a dozelor de metadona. Dintre INRT (Abacavirul ABC)
si Stavudina (d4T) sunt mai frecvent citate. Toti INRT par sa scada
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in vitro nivelul metadonei, cel mai pregnant Efavirenzul (EFV), iar
dintre IP Nelfinavirul, Ritonavirul si mai ales asociatia acestuia cu
Lopinavirul (Kaletra).

In concluzie terapia ARV in cazul pacientilor dependenti
de opiacee aflati sau nu in terapie de substitutie nu trebuie sa difere
esential de cea a celorlalti pacienti seropozitivi, ci este necesarda o
monitorizare si conlucrare mai strdnsa cu pacientii, mai ales in
primele luni de terapie asociata. Este bine sa se sublinieze pacientilor
ca asa cum ,,sevrajul” 1i obliga si-si ia cu regularitate opiaceul la fel
de important este ca terapia ARV sa fie luata cat mai constant pentru
un efect cat mai sustinut.

Dependenti cu hepatite cronice VHC si/sau VHB

Existenta unei suferinte hepatice la orice pacient impune o
schimbare a modului de alimentatie si de viata. Excesul de alcool si
alte substante ,,toxice” pentru organism, ca si o viata ,,dezordonata”
sigur grabesc progresia catre ciroza si alte complicatii ale infectiilor
cronice hepatice. Asa cum am mai spus dacd serologia pentru VHB
este negativa se recomandd vaccinarea pacientilor.

Hepatitele C si B reprezintd o problema grava de sandtate
mai ales pentru consumatorii de droguri injectabile, atat din cauza
raspandirii lor, cat si din cauza efectelor clinice pe care le induc.
Doza de metadona va trebui sa fie evaluata si reanalizata, astfel incat
sa se afle in conformitate cu functiile ficatului. Datele actuale arata
ca persoanele aflate Intr-un tratament stabil cu agonisti raspund la
fel de bine ca ceilalti pacienti la tratamentul HCV. Studiile arata ca
terapia cu Interferon si Ribavirind poate induce simptome ce pot fi
confundate cu sevrajul si astfel duce la cresterea dozei de agonist cu
risc de supradoza. De aceea majoritatea autorilor recomanda initierea
terapiei specifice pentru hepatita C sau B doar la pacientii cu doze
sub 40-50 mg metadond/zi sau trecerea lor pe buprenorfind-naloxona
inaintea initierii terapiei cu Interferoni.

In concluzie, ca si in cazul infectiei HIV, este in principal
necesard colaborarea stransa cu pacientul si supravegherea reactiilor
acestuia cu interpretarea corecta a sursei lor.
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In incheiere doresc si subliniez ci in Programul National de
supraveghere si tratament al infectiei HIV/SIDA a fost inclusa tot
gratuit si terapia cu Interferoni si Ribavirina a eventualelor hepatite
cronice asociate.
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Tratamentul substitutiv in cazul polidependentei

Prof. dr. Dan Prelipceanu

Utilizarea concomitentd a mai multor substante complica
siguranta si stabilitatea programelor de substitutie. De aceea este de
cruciala importanta ca echipa terapeutica a programului de substitutie
sd cunoasca din timp existenta polidependentei la fiecare client.
In general, relatia terapeutici a clientului, care alege un astfel de
program, cu terapeutii presupune suficientd sinceritate din partea
acestuia. Totusi, mai ales la inceputul programului sau la un debutant
in program, la clientii cu diagnostic dual poate exista tentatia pastrarii
unui ultim teritoriu de libertate de miscare, clientul continuand
ocazional/permanent consumul de alcool sau alta substanta. De altfel
in primele trei luni ale unui program de mentinere pe substitutie
(PMS), utilizarea concomitenta a cel putin unui alt drog este regula.

Detectarea utilizarii altor substante (alcool, benzodiazepine,
droguri ilicite) trebuie si poate fi facuta prin:

— anamneza;

— teste de urina;

—observatia clinicd a modificarilor comportamentale
secundare ale consumului unui drog sau altul.

Odata detectat consumul asociat, va fi apreciata importanta lui
in contextul balantei dintre prejudiciile posibile (cresterea riscului de
drop-out, spre exemplu) vs dorinta clientului sau deschiderea lui de a
aborda problema, mai tarziu, pe parcursul dezvoltarii programului de
substitutie.

Totdeauna prezenta acestei probleme va necesita o (re)evaluare
psihiatricd amanuntita.

Polidependenta este frecvent intalnita la dependentii de opiacee.
Celmai frecvent sunt intalnite benzodiazepinele (20%) sialcoolul (5%).
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Combinatia lor, sau si altor substante (stimulentele, cocaina),
intamplatoare si foarte riscantd este de asemenea posibila.

Consecintele polidependentei:

— periclitarea stabilitatii programului PMS;

— cresterea riscului de drop-out;

— cresterea riscului de a contracta infectii de seringa;

—reaparitia problemelor legale legate de contactul
cu piata neagrd, a celorlalte consecinte clasice (sociale,
profesional-ocupationale);

— cresterea nevoilor de interventii si — implicit — a resurselor si
costurilor serviciilor medicale.

Atitudini si interventii terapeutice specifice

Informarea pacientilor

— Vom relua/sublinia cateva informatii relevante legate direct
de situatia fiecarui client. De exemplu benzodiazepinele injectate
1.v. in scop adictiv pot genera leziuni vasculare grave, cu amputarea
unui membru (in cazul Temazepamului) sau depresie respiratorie
ireversibila, cu exitus. Asocierea consumului BDZ intr-un program
PMS potenteaza efectele substitutului necesitind o monitorizare
mult mai atenta a dozelor acesteia, lucru valabil si pentru situatia
cand, din motive terapeutice se prescrie un BDZ la un client in PMS.
Diazepamul inhiba metabolizarea substitutului crescand concentratia
plasmatica a acestuia. BDZ potenteaza actiunea depresiva centrald a
opiaceelor, ca a tuturor psihotropelor (alcool, barbiturice, neuroleptice
tipice). De asemenea au efect dezinhibitor comportamental. BDZ au
efect depresiv respirator si daca se asociaza cu buprenorfina, lipsita de
acest efect in administrare izolata.

Reevaluarea programului PMS

—Se va analiza oportunitatea continuarii eliberarii dozelor
pentru acasi. In cazul nesigurantei monitorizarii vor fi sistate.

—Se va discuta din nou, de pe pozitia nou creatd de
(re) cunoasterea uzului concomitent, beneficiile vs dezavantajele
programelor PMS din perspectiva specifica a clientului si se evalueaza
de comun acord balanta acestora. Se poate decide reducerea progresiva
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a dozelor de substitut in vederea chiar a stoparii programului daca se
conchide cd, pentru moment, predomina dezavantajele.

— Mentinerea dozelor de substitut va fi decisa dupa evaluarea
globala a situatiei clinice si avand ca unic obiectiv siguranta clientului.
De exemplu in cazul unei alcoolemii de 0,05% sau mai mult vom
temporiza administrarea substitutului pand la eliminarea completa a
alcoolului.

Interventii

—Daca clientul opteazd pentru continuarea programului
se va discuta un nou plan terapeutic avand ca obiective rezolvarea
polidependentei. Aceste obiective pot fi: detoxifiere pentru drogul
asociat, dezvoltarea unui trainig pentru preventia recaderilor cu uzul
acestuia, reevaluare dozelor de metadona, negocierea noilor obiective
siaunor stimulente pentru client (acordarea dozelor ambulatorii, pentru
acasa, de metadona dupa o lund de abstinentd pentru drogul asociat,
de exemplu). Alte obiective: stabilirea in comun a unei monitorizari
regulate a progreselor in cadrul programului PMS, training pentru alte
tehnici de consolidare a reducerii/abstinentei la drogul asociat etc.

— Interviu motivational.

75



Patologia psihiatrica asociata
si tratamentul substitutiv — diagnostic dual

Dr. Lucian Vasilescu

Atitudinea terapeuticdi

Diagnosticul dual (asocierea dintre adictie si o tulburare
psihiatrica de axa I sau axa Il DSM IV) este frecvent, cu risc crescut
de cronicitate, cu prognostic nesatisfacator. Toate acestea subliniaza
importanta unei atitudini terapeutice adecvate, care insa se loveste
de anumite obstacole. Pacientii sunt in general exclusi din studiile ce
evalueazd eficacitatea tratamentelor, tocmai datoritd comorbiditatii
si datele disponibile sunt incd rare, atat in ceea ce priveste terapiile
substitutive, farmacoterapia, cat si psihoterapiile.

Tratamentele actuale, fie ele secventiale (ce trateaza in
mod prioritar una dintre cele doud afectiuni inainte de a fi luata in
considerare cealaltd) sau in paralel (tratamentul este simultan, realizat
de echipe multidisciplinare care recunosc necesitatea cooperarii intre
ele si a asigurdrii unei continuitati a ingrijirilor) si-au demonstrat
limitele.

O trecere recentda in revistd a terapiilor disponibile tragea
concluzia cd pacientii psihiatrici ar trebui informati despre absenta
dovezilor privind eficacitatea unui tratament suplimentar al abuzului
lor de substantd. Autorii admit totusi cd datele disponibile sunt
limitate datoritd multiplicitatii posibile de combinatii de tulburari
si a dificultatilor metodologice proprii comorbiditatii. Absenta
eficientei este probabil structurald, legatd de efectele negative ale
clivajului institutional. Intr-adevir, necesitatea unei colaboriri intre
doud sectoare avand politici, protocoale si repere teoretice diferite,
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uneori divergente genereazd importante dificultati privind gestiunea
pacientilor comuni.

Tratamente integrate

Acest concept a aparut ca raspuns la dificultatile mentionate.
Termenul a fost introdus de catre Minkoffin 1989, el propunand un prim
program integrat in mediu medical pentru schizofrenii consumatori
de droguri. El a subliniat similitudinile intre modelele terapeutice ale
tulburarilor mentale si adictiilor, mai ales prin conceptele de remisie si
de etape progresive ale tratamentului. El sustinea tratamentul simultan
al celor doua afectiuni, folosirea strategiilor specifice stadiului
motivational al schimbdrii In care se afla pacientul si folosirea
tehnicilor specifice fiecarei tulburari.

Definirea tratamentelor integrate

In literatura se regisesc numeroase definitii ale programelor
integrate de tratament si gradul de integrare al tratamentului variaza
enorm. Se postuleaza cd un tratament integrat considera ca cele doua
tulburari se vor trata simultan, acordandu-li-se o egald importanta,
in cadrul unui aceluiasi serviciu, de catre un unic medic format in
dublul diagnostic, dupa o evaluare specifica. Tratamentul integrat nu
este o simpla suma de programe ce se ocupa de tulburarea psihiatrica
si cea adictivd, ci un tratament ce are drept tintd comorbiditatea in
specificitatea sa, interactiunea celor doud tulburdri cu scopul de a
ingriji individul in globalitatea sa.

Exista multiple modele de tratament integrat, in functie
de combinatiile posibile si acest domeniu sufera in continuare
transformari.

Expertii americani de la SAMHSA (Substance Abuse and
Mental Health Service Administration) au elaborat sase principii
comune pentru o ingrijire optima a pacientilor cu comorbiditate:

1. adoptarea unei perspective de vindecare pe termen lung,

implicand trecerea prin stadii succesive de schimbare;
planificarea unei continuitati a ingrijirilor pe termen lung,
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implicarea pacientului, prevederea unor ingrijiri specifice
pentru fiecare stadiu;

o abordare multidimensionald, care sa tind cont de
problemele medicale, psihologice, familiale, profesionale,
sociale, legale;

abordarea specificd a fiecarei etape de tratament in
concordanta cu etapele ciclului schimbarii;

preocuparea precoce pentru problemele concrete (de
viatd) ale pacientului, pentru a favoriza mentinerea sa in
tratament;

identificarea disfunctiilor cognitive si functionale ale
pacientului, frecvente in caz de dublu diagnostic, cu impact
pronuntat asupra adeziunii la tratament; evaluarea acestor
disfunctii propunerea unei informari si a unor interventii
simple, scurte, structurate si adaptate;

utilizarea retelelor de sprijin pentru mentinerea si
ameliorarea rezultatelor tratamentului: grupuri de intr-
ajutorare, familia, asociatiile sunt cu atdt mai importante
cu cat acesti pacienti sunt dublu stigmatizati, marginalizati
in mediul lor de viata.

Pentru Drake, principiile tratamentelor integrate sunt:

pacientul este parte a unui program ce propune tratament
pentru ambele tulburari;

tulburarile psihiatrice si cele cauzate de abuzul de substanta
sunt tratate de acelasi clinician;

clinicianul este format pentru depistarea, evaluarea,
tratamentul ambelor tulburari;

clinicianul propune un tratament pentru dependenta
adaptat si specific, pacientilor suferind de o tulburare
psihiatrica;

obiectivul este mai curdnd de a diminua anxietatea decat
confruntarea mecanismelor de negare;

increderea, intelegerea si invatarea sunt privilegiate;
tratamentul este programat pe termen lung si in ritm
progresiv;
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« tratamentul este adaptat stadiului schimbarii in care se afla
pacientul;

e clinicianul da dovada de empatie, este disponibil si
accesibil;

» grupurile de intr-ajutorare, in 12 pasi sunt disponibile
pentru cei ce o doresc [26].

Eficacitatea tratamentelor integrate

In 1998, echipa lui Drake a propus o prima trecere in revista
a eficientei tratamentelor integrate ajungand la concluzia cd sunt
eficiente pentru retinerea pacientilor in tratament, diminuarea dozelor
de drog folosite dar mult mai putin pe termen lung, privitor la
simptomele psihiatrice si perioadele de spitalizare. In 2005, o trecere
in revista sistematica a zece studii randomizate comparand tratamente
integrate cu diverse tratamente clasice regdseau cam aceleasi rezultate
oarecum deceptionante. Totusi, autorii noteaza limitele acestor studii,
efectivele reduse, necesitatea de a fi continuate cercetarile.

Este deci prematur de a se pronunta asupra eficacitatii
tratamentelor integrate. Noi studii sunt indispensabile. Se afirma
ca tratamente in paralel cu echipe formate pentru comorbiditate si
avertizate de riscurile de clivaj, ar putea fi solutii eficiente. in fine,
tratamentele secventiale ar putea avea un interes, de exemplu atunci
cand o ameliorare cognitiva sau somatica este necesard inainte de
initierea unui tratament.

In concluzie, tulburdrile co-ocurente, in ciuda prevalentei
ridicate si a prognosticului sumbru reprezintd o problema de sanatate
publicd importanta, dar inca putin evaluata in lume si aproape ignorata
in Romania.

Oferta de tratament actuald este victima clivajului intre
serviciile de psihiatrie si adictologie si dezvoltarea programelor de
tratament integrat, luand drept tinta conceptul Tnsusi de comorbiditate
ar trebui si fie o prioritate. In acest context, terapia substitutiva, sub
toate formele ei, avand un obiectiv precis si strict individualizat
(dezintoxicare sau mentinere pe termen lung) este indispensabila si 1si
demonstreaza intreaga valoare.

79



GHID CLINIC DE TRATAMENT SUBSTITUTIV AL DEPENDENTEI DE OPIACEE

Lipsa formarii in acest domeniu si a serviciilor specializate,
ca si costul credrii unor astfel de structuri rdman totusi obstacole
importante.
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Tratamentul substitutiv la pacientii minori

Lector univ. dr. Luminita Mihai

Desi interventiile descrise anterior sunt recomandate pentru
toti pacientii, grupul de minori are nevoi specifice speciale care ar
trebui luate in considerare in cursul tratamentului.

Particularitatile ce tin de varsta:

— adolescenta este o perioada a experimentelor, socializarii si
a riscului de a consuma droguri sau alcool;

— diferentele dintre boala adultului si cea a adolescentului
includ perioade mai scurte de consum, consum polidrog, modificari
fizice rapide, dar si sociale si existenta unei varietati de probleme cum
ar fi fuga de acasa, scaderea performantelor scolare, relatii de familie
conflictuale si lipsa perspectivelor de angajare, dar si antecedente ale
consumului de alcool si droguri in familie;

—implicarea adolescentilor in tratament este o problema
extrem de importantd, daté fiind o mare rezistenta la tratament pe care
0 prezinta acestia;

— studiile au aratat ca au fost obtinute rezultate mai bune in
urma tratamentului de lunga durata decat in cel de scurta durata.

In evaluare este necesar sa tinem cont de urmatoarele aspecte:

— riscul de sinucidere trebuie evaluat (estimat) in cazul tuturor
pacientilor adolescenti cu probleme asociate cu drogul/alcoolul sau cu
semne de depresie;

— adolescentii consumatori de substanta pot fi mai imprevizibili;

—membrii familiei trebuie sa fie inclusi in anumite sesiuni,
pentru a rezolva o parte din problemele din familie;

— o abordare tolerantd, dar Tnsotitd de limite clare, este potrivita
pentru multi pacienti adolescenti;

— folosirea de polidrog este o norma printre adolescenti.
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La fel ca la pacientii adulti, scopul tratamentului de substitutie
este de a reduce deteriorarea sanatatii, pagubele sociale si economice
atat ale individului, cat si ale familiei din care provin.

Metadona

De mentionat cd scopul administrarii metadonei la adolescenti
este identic cu cel de la adulti.

Particularitatile administrarii metadonei pentru aceasta grupa
sunt:

—1in Legea 143/2000 se specifica ca prim criteriu: administrarea
metadonei nu se face pacientilor sub 18 ani, dar ea poate fi administrata
si de la varsta de 16 ani, dar numai cu acordul parintilor;

— ei nu trebuie exclusi din program numai pe criteriul varstei;

—dacd o persoand are vérsta intre 16 si 18 ani, este indicat
obtinerea opiniei unui alt specialist in dezintoxicare, nainte de
inceperea tratamentului cu metadona.

De exemplu, in Australia cadrul legislativ nu permite
tratamentul minorilor sub 16 ani cu metadona decat prin hotarare
judecatoreasca.

O etapa importanta a tratamentului este calitatea relatiei
terapeutice tindnd cont de varsta pacientului si specificul ei. Este
esential a avea relatii bune cel putin cu unul dintre membrii echipei.

In cazul adolescentilor, pentru includerea in tratamentul de
substitutie cu metadona sunt semnificative urmatoarele doua criterii:

1. persoanele purtdtoare de virus al hepatitei B si C;

2. persoanele infectate cu HIV.

Pregatirea pentru consimtdmantul informat, nainte de intrarea
in tratament, este necesar sa abordeze urmatoarele chestiuni:

— este obligatoriu ca informarea cu privire la tratamentul de
substitutie sd se realizeze Tmpreuna cu familia (aceasta isi da acordul
scris);

—sa fie prezentata politica programului si sublinierea
obligatiilor familiei/pacientului;

— sa se precizeze durata programului;

— sa fie prezentate efectele tratamentului.

In cazul in care se incepe tratamentul cu metadon:
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— stabilirea dozei se face in functie de gradul de dependenta;

— de subliniat ca exista dovezi care atesta cd o singura doza de
10 mg poate fi fatala pentru un copil;

—riscul unei supradoze accidentale este mai mare la copil (de
aici necesitatea administrarii in zilele libere de catre parinti);

— necesitatea implicarii serviciilor sociale — pentru asigurarea
asistentei vocationale, financiare si familiale pentru a contribui pozitiv
la progresul tratamentului.

Buprenorfind-naloxond

— Poate fi administratd de la varsta de 16 ani la pacientii care
au fost de acord de a fi tratati pentru dependenta si avem si acordul
scris al familiei.

— Se administreaza cu prudenta la grupa de 16-18 ani. Sub
varsta de 15 ani nu avem date cu privire la siguranta si eficacitatea ei.

— Este necesar ca familia sa fie informatd de particularitatile
de administrate si anume sublingual si durata de 5—-10 minute pana la
dizolvare.

—Se subliniaza contraindicatiile medicatiei cu sublinierea
unor particularitati pentru astm bronsic, anorexie, epilepsie (tratatd cu
valproat).

— Se subliniaza cresterea eficacitatii tratamentului in cazul
asocierii cu interventia sociala si psihologica.
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Tratamentul substitutiv la femei insarcinate

Dr. Mihaela Rosca

Tratamentul de substitutie

Consecintele consumului de heroina in timpul sarcinii cuprind
o arie larga de probleme medicale, dar si probleme legate de neglijarea
nutritionald si sociald a viitoarelor mame, ceea ce va duce in cele din
urma la:
* consecinte materne:
— prostitutie;
—avort;
— boli infectioase transmise sangvin (hepatite, HIV);
— anemie carentiald;
— malnutritie;
— nastere prematura;
— pierderea sarcinii;
— infectii intrauterine;
— pre-eclampsie;
— hemoragie ante- sau postpatrum;
* consecinte fetale:
— intarzierea dezvoltarii intrauterine;
— hipoxie si anoxie intrauterina;
— sindromul abstinentei neonatale (55-95% din nn);
— sindromul decesului brusc al nou-nascutului;
— abandon.
Idealul 1n privinta femeilor insarcinate dependente de heroina
ar fi dezintoxicarea, dar aceasta este practic imposibila, fiind urmata la
scurt timp de recadere.
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1. Medicamentul de primd intentie in tratamentul substitutiv
la femeile gravide este metadona

Recomandarea standard 1n ceea ce priveste femeile Insarcinate,
cu dependenta documentata de heroina, este ca acestea sa fie mentinute
pe parcursul sarcinii sub substitutie, cu un opioid sintetic (metadona).
Obiectivele tratamentului de substitutie pentru femeile insarcinate
care consuma droguri se suprapun obiectivelor tratamentului de
substitutie in general. In plus, reducerea circumstantelor de aparitie
a complicatiilor, asigurd conditii mai sigure si mai stabile pentru
dezvoltarea sarcinii, pentru Ingrijirea prenatala si postnatala.

Femeile insarcinate dependente de opiacee care doresc sa fie
tratate cu metadond au acces prioritar la programul de tratament cu
metadonad.

Avantajele tratamentului substitutiv cu metadona:

—are un grad de retentie in terapie bun;

— Imbunatateste ingrijirea medicald atat pentru mama, cat si
pentru fat (tratament al bolilor infectioase, control obstetrical);

—da posibilitatea educarii gravidei si a asistentei sociale a
acesteia;

— induce si posibilitatea implicarii partenerului in terapie.

Daca o femeie Insarcinatd este evaluatad ca fiind potrivita
pentru tratamentul cu metadona, este de o deosebitd importanta
stabilizarea timpurie pe programul cu metadona. Principiul general
este de a obtine stabilitatea cu cea mai joasd doza posibila. Totusi,
daca o femeie necesitd o doza inaltd pentru a inceta consumul ilegal
de opiacee, atunci trebuie prescrisa o doza inalta.

Cura:

— initiere: 20 mg/zi;

— cresterea dozei pana la nivelul minim la care nu sunt prezente
simptome de sevraj la opiaceu pe parcursul a aproximativ o saptamana
(mai rapid decat in substitutia obignuita, dar este necesard mentinerea
gravidei in tratament);

—odata ce pacienta este stabilizatd pe metadonad, iar sarcina
nu prezinta complicatii, se poate incerca o reducere usoara a dozei de
metadona (2,5-5 mg/saptamanad);
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— trebuiesc evitate cat mai mult simptomele sevraj, intrucat
acestea provoaca suferinte majore fatului;

—reglarea dozelor privind cantitatea si frecventa administrarii
lor trebuie sa fie flexibila;

— de obicel, in cel de-al treilea trimestru de sarcina, schimbari
fiziologice asociate cu stadiile avansate ale sarcinii (volum mare
de plasma, cresterea nivelului de proteine plasmatice care fixeaza
metadona, metabolismul placentar al metadonei ca urmare a inductiei
enzimatice) fac necesara o crestere a dozei cu 5—10 mg sau Impartirea
dozei in doud prize pentru mentinerea nivelului plasmatic optim si
evitarea simptomelor de sevraj, implicit al consumul paralel de
droguri;

—nu se va intrerupe metadona Tnainte de nastere (risc mare de
nastere prematura);

—nu s-a constatat o legaturd clara si directa intre doza de
metadona folosita pe parcursul sarcinii si aparitia SNA.

2. Naloxona

Nu se va utiliza la o femeie insarcinata decat in caz de
supradoza, deoarece ar putea pune sarcina in pericol

3. Buprenorfina

— Exista studii contradictorii 1n privinta sigurantei administrarii
in sarcina.

—Nu se recomanda inca folosirea preparatului combinat
(buprenorfina + naloxona) in sarcina.

— Pacientele aflate in tratament vor fi consiliate in privinta
riscurilor, iar in cazul in care sunt insarcinate vor fi transferate pe
metadond, sub supraveghere medicala.

— Pacientele care doresc continuarea tratamentul de substitutie
cu buprenorfind trebuie sa inteleaga ca siguranta si eficacitatea acesteia
nu sunt deplin evaluate.

Sindromul abstinentei neonatale (SNA)

— Aparitia si gravitatea sindromului abstinentei neonatale este
idiosincrasic.
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— Risc crescut de aparitie a sindromului abstinentei neonatale
asociat cu consum de alte droguri in timpul sarcinii.

— Nou-nascutii la termen tind sa se confrunte cu simptome mai
grave sevraj decat nou-nascutii prematur.

—Toti copii nascuti de femei care iau metadona vor fi
monitorizati pana la o sdptamand dupa nastere, pentru aparitia
sindromului de abstinentd neonatala.

— Gravitatea SNA este apreciata cu ajutorul scalei Finnegan.

— Tratamentul SNA se individualizeaza functie de scorul
Finnegan.

— Nu se administreaza naloxon copilului unei femei dependente
de opiacee, deoarece poate provoca complicatii grave (de exemplu,
atacuri de apoplexie).

Alaptarea

Femeile care nu consuma alte droguri decat metadona vor fi
incurajate sa aldpteze, indiferent de doza de metadona (exista doua
exceptii: femeia infectatd cu HIV sau femeie cu hepatita C care are
ragade):

— laptele de la san contine cantitati minime de metadona;

— maririle de doze pot necesita incetarea aldptarii la san. Daca
doza de metadond a unei mame care aldpteaza la san este maritd cu
mai mult de 10 mg dupa nastere, nou-nascutul va fi examinat pentru
semnele de intoxicare. Femeia care ia doze mari de metadond va fi
consiliatad pentru a intirca nou-nascutul treptat, dupa cateva saptamani.
Daca intarcarea treptatd nu este posibild, copilul se va monitoriza
pentru semne de sevraj.

In laptele matern se excreta cantititi mici de buprenorfina si
buprenorfina-naloxona:

— nu existd dovezi referitoare la siguranta administrarii si la
efectele asupra dezvoltarii copiilor aldptati sub buprenorfina;

— sunt necesare precautii in ceea ce priveste alaptarea in aceste
cazuri.

Ingrijirea prenatala se va face in colaborare cu serviciile de
obstetrica specializate Tn managementul dependentei de droguri in
timpul sarcinii. Pacientele vor fi sfatuite cu privire la realizarea unei
relatii de parteneriat intre serviciile de dezintoxicare/dezalcoolizare si
alte servicii importante in ingrijirea sarcinii acestora.
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Metodologie pentru programele de mentinere
cu medicatie de substitutie

Dr. Gabriel Cicu

Programul de mentinere cu medicatie de substitutie pe termen
lung se poate realiza prin diverse metodologii. Aceste programe
implicd autoadministrarea medicatiei de catre pacient pe diverse
perioade de timp.

Autoadministrarea tratamentului de substitutie (dozele pentru
acasd) ofera pacientilor o flexibilitate sociald crescutd si ajuta la
cresterea Increderii 1n sine. Dozele pentru acasa sunt in special utile
pentru zonele 1n care tratamentul de substitutie nu este disponibil.

Pacientul trebuie sa fie stabilizat Tnainte de a i se oferi doze
pentru acasd. Medicatia pentru acasa trebuie sa fie in aceeasi doza ca
si cantitatea administratd sub supraveghere.

Pacientul trebuie evaluat pentru clarificarea stabilitatii:

— aderenta la tratament;

— aderenta la programari si relatia cu echipa terapeuticd;

—lipsa consumului de opioide sau alte droguri ilegale (de
obicei documentata prin teste urinare);

— stabil din punct de vedere psihic;

— status social stabil;

— existenta unui loc sigur de depozitare a medicatiei (in special
in cazul in care exista si copii in aceeasi casd);

— lipsa evidentelor traficului de substante ilegale si a injectarii
medicatiei de substitutie (in special metadona).

Poate fi dificil de evaluat daca pacientul este suficient de stabil
pentru a i se oferi medicatia pentru acasa. Procesul de evaluare trebuie
realizat in timp si de catre intreaga echipa terapeutica.
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Medicatia pentru acasda nu este recomandata in urmatoarele

cazuri:

— polidependenta;

— supradoze recente;

— prezentare la administrare 1n stare intoxicata;

— conditii psihiatrice nestabilizate;

— echipa considera ca exista risc de injectare a medicatie sau
de trafic.

In continuare sunt prezentate citeva exemple practice.
A. Metoda privilegiilor

a) Luna 1-3 inclusiv: inductie
Se realizeazd inducerea tratamentului si stabilirea dozei
de mentinere prin internare sau prezentare zilnica la centru.

b) Luna 4—6 inclusiv: un privilegiu

Lasfarsitul primelor trei luni de tratament de substitutie se
face o evaluare de catre medic, asistent social, psiholog. Daca pe
parcursul acestor trei luni de zile testele urinare efectuate au fost
negative, respectd acordul de asistentd si planul individualizat
de asistentd medicul centrului poate propune beneficiarului sa
beneficieze o zi pe sdptamand de o autoadministrare a dozei
zilnice pentru urmitoarele trei luni. In cazul in care beneficiarul
este de acord, in fiecare saptdmana beneficiarul primeste o doza
pentru autoadministrare. Astfel, in ziua anterioara celei stabilite
pentru primirea privilegiului, medicul ii elibereazd doza si
pentru a doua zi. Beneficiarul detine asupra sa doza pentru a
doua zi pe care si-o autoadministreaza. Pierderea sau distrugerea
acestei doze nu se inlocuieste, beneficiarul asumandu-si Intreaga
responsabilitate asupra produsului. Dacd pe parcursul acestor
trei luni rezultatul a cel putin un test este pozitiv, se revine la
administrarea zilnica, ca in primele trei luni de tratament, urmand
ca beneficiarul sa fie reevaluat dupa alte trei luni.
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¢) Luna 7-9 inclusiv: doud privilegii

La sfarsitul celor trei luni cu un privilegiu se realizeaza
o noud evaluare medicald, psihologica si sociald. Daca testele
urinare sau sangvine sunt negative si respecta acordul de asistenta
si planul individualizat de asistentd, medicul centrului poate
propune beneficiarului sd beneficieze de doua zile pe sdptamana
de autoadministrare a dozei zilnice, pentru urmatoarele 3 luni.
In cazul in care beneficiarul este de acord, in fiecare saptimana
acesta primeste doud doze pentru autoadministrare. Astfel,
in ziua anterioara celor stabilite pentru primirea privilegiului,
medicul 1i elibereaza dozele si pentru urmatoarele douad zile.
Beneficiarul detine asupra sa doza pentru cele doua zile pe care si
le autoadministreaza. Pierderea sau distrugerea acestor doze nu
se Inlocuieste, beneficiarul asumandu-si intreaga responsabilitate
asupra produsului. Daca pe parcursul acestor trei luni rezultatul
a cel putin un test este pozitiv, beneficiarul isi pierde dreptul de a
avea cele doud privilegii si revine la faza cu un singur privilegiu,
urmand ca beneficiarul sa fie reevaluat dupa alte trei luni.

d) Luna 10-12 inclusiv: trei privilegii

La sfarsitul celor trei luni cu doua privilegii se realizeaza
o noud evaluare medicald, psihologica si sociald. Daca testele
urinare sau sangvine sunt negative si respecta acordul de asistenta
si planul individualizat de asistentd medicul centrului poate
propune beneficiarului sd beneficieze de trei zile pe saptamana
de autoadministrare a dozei zilnice, pentru urmatoarele trei luni.
In cazul in care beneficiarul este de acord, in fiecare siptimana
beneficiarul primeste trei doze pentru autoadministrare. Astfel,
in ziua anterioara celor stabilite pentru primirea privilegiilor,
medicul 1i elibereazd dozele si pentru urmatoarele trei zile.
Beneficiarul detine asupra sa doza pentru cele trei zile pe care si
le autoadministreaza. Pierderea sau distrugerea acestor doze nu
se Inlocuieste, beneficiarul asumandu-si intreaga responsabilitate
asupra produsului. Daca pe parcursul acestor trei luni rezultatul
a cel putin un test este pozitiv, beneficiarul isi pierde dreptul
de a avea cele trei privilegii si revine la faza cu doua privilegii,
urmand ca beneficiarul sa fie reevaluat dupa alte trei luni.
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e) Luna 13—18 inclusiv: tratament saptamanal

La sfarsitul celor trei luni cu trei privilegii se realizeaza o
noud evaluare medicald, psihologica si sociala. Daca testele urinare
sau sangvine sunt negative si respectd acordul de asistenta si planul
individualizat de asistentd, precum si dacd beneficiarul prezinta
stabilitate avansata (reinsertie sociald si asumarea responsabilitatilor),
medicul centrului poate propune beneficiarului sid beneficieze de o
sdptamana de autoadministrare a dozei zilnice, pentru urmatoarele 6
luni. In cazul in care beneficiarul este de acord, in fiecare saptimana
beneficiarul primeste dozele necesare pentru sdaptdmana in curs, la
data si ora stabilitd Tmpreund cu medicul. Beneficiarul detine asupra sa
dozele pentru o saptamana pe care si le autoadministreaza. Pierderea
sau distrugerea acestor doze nu se inlocuieste, beneficiarul asumandu-si
intreaga responsabilitate asupra produsului. Daca pe parcursul acestor
sase luni rezultatul a cel putin un test este pozitiv, beneficiarul isi
pierde dreptul de a avea tratamentul pentru o saptaiméana si revine la
faza anterioara, urmand ca beneficiarul sa fie reevaluat dupa alte trei
luni.

f) Dupa luna 19: tratament la douad saptamani

La sfarsitul celor sase luni cu tratament sdptdimanal se
realizeazd o noua evaluare medicald, psihologica si sociald. Daca
testele urinare sau sangvine sunt negative si respectd acordul
de asistentd si planul individualizat de asistentd, precum si daca
beneficiarul prezintd stabilitate avansata (reinsertie sociald si
asumarea responsabilititilor) medicul centrului poate propune
beneficiarului sa beneficieze in continuare de doua saptaimani de
autoadministrare a dozei zilnice. In cazul in care beneficiarul este
de acord, la fiecare doua saptamani beneficiarul primeste dozele
necesare pentru cele doua sdptamani, la data si ora stabilitd impreuna
cu medicul. Beneficiarul detine asupra sa dozele pentru doud
saptamani pe care si le autoadministreaza. Pierderea sau distrugerea
acestor doze nu se inlocuieste, beneficiarul asumandu-si intreaga
responsabilitate asupra produsului. Daca pe parcursul tratamentului
rezultatul a cel putin un test este pozitiv, beneficiarul isi pierde
dreptul de a avea tratamentul pentru doua saptamani si revine la faza
anterioard, urmand ca beneficiarul sa fie reevaluat dupa alte trei luni.
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B. Program de mentinere cu metadond

1. INDUCTIA

— este etapa in care se stabileste doza terapeutica de metadona
prin cresterea progresiva a dozei.

— are o duratd de minim 2 saptamani si maxim 4 saptamani

— 1n aceasta etapa se asigura:

e administrare zilnica a tratamentului;

* o consultatie medicald/saptamana;

* o sedintd de psihoterapie de grup/saptamana;

e 0 testare pentru opiacee/saptamana.

Dacé dupa o inductie de 4 saptaimani nu se reuseste obtinerea
a doud teste negative consecutive la opiacee, perioada de inductie se
prelungeste cu 2—4 sdptaimani — etapa de prelungire. Neindeplinirea
criteriilor de trecere la etapa urmdtoare dupa etapa de prelungire
duce la schimbarea planului de tratament.

2. MENTINEREA

Etapa 1

— are durata de o lunai;

— in aceasta etapa se asigura:

e administrare zilnica a tratamentului;

e o consultatie medicald/2 saptadmani;

* o sedintd de psihoterapie de grup/saptamana;

* 0 testare pentru opiacee/saptamana.

Daca se inregistreaza 2 teste consecutive sau 3 teste
neconsecutive pozitive la opiacee sau 2 absente la administrarea
tratamentului/consultatii/testare, etapa 1 se prelungeste pana la maxim
3 luni — etapa de prelungire. Neindeplinirea criteriilor de trecere
la etapa urmdtoare dupad etapa de prelungire duce la schimbarea
planului de tratament.

Indeplinirea criteriilor de trecere la etapa urmatoare timp de o
luna permite trecerea la etapa 2.

Etapa 2

— are durata de 3 luni;

— 1n aceasta etapa se asigura:

* administrarea tratamentului la clinica 3 zile/saptamana;
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* o consultatie medicald/luna;

* o sedintd de psihoterapie de grup/2 saptamani;

* 0 testare pentru opiacee/saptamana.

Dacd se inregistreaza 2 teste consecutive sau 3 teste
neconsecutive pozitive la opiacee sau 2 absente la administrarea
tratamentului/consultatii/testare, se revine la etapa 1.

Etapa 3

— are duratid de 3 luni;

— 1n aceasta etapa se asigura:

e administrarea tratamentului la clinica 1 zi/saptamana;

* o consultatie medicald/luna;

e o sedintd de psihoterapie de grup/2 saptamani;

e 0 testare pentru opiacee/saptamana.

Daca se inregistreaza 2 teste consecutive sau 3 teste
neconsecutive pozitive la opiacee sau 2 absente la administrarea
tratamentului/consultatii/testare, se revine la etapa 2.

Etapa 4

— 1n aceasta etapa se asigura:

e administrarea tratamentului la clinica 1 zi/2 saptdmani;

e o consultatie medicald/luna;

* o sedinta de psihoterapie de grup/2 saptimani;

e 0 testare pentru opiacee/saptamana.

Dacd in aceastd etapa nu se reuseste mentinerea testelor
negative la opiacee sau se Inregistreazd absente la administrarea
tratamentului/consultatii/testare, se revine la etapa 3.

C. Program de mentinere cu buprenorfini-naloxond

1. INDUCTIA

—este etapa 1n care se stabileste doza terapeuticda de
buprenorfina-naloxona;

— are o durata de maxim 4 zile;

— 1n aceasta etapa se asigura:

e administrare zilnica a tratamentului;

e 1-4 testari pentru opiacee.

Criterii de trecere la etapa urmatoare:
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testare.

— un test negativ la opiacee;
—nici o absentd la administrarea tratamentului/consultatii/

2. MENTINEREA

testare.

testare.

Etapa 1

— are durata de o luna;

— in aceasta etapa:

» se elibereaza reteta de tratament pentru o sdptamana;

» se efectueazad un consult medical/sdptamana;

e pe parcursul acestei luni se pot efectua 1-4 teste pentru
opiacee.

Criterii de trecere la etapa urmatoare:

—un test negativ la opiacee;

—nici o absentd la administrarea tratamentului/consultatii/

Etapa 2

— are durata de o luna;

— in aceasta etapa:

» se elibereaza reteta de tratament pentru 2 saptdmani;

» se efectueazad un consult medical/2 saptamani;

e pe parcursul acestei luni se pot efectua 1-2 teste pentru
opiacee.

Criterii de trecere la etapa urmatoare:

—un test negativ la opiacee;

—nici o absentd la administrarea tratamentului/consultatii/

Etapa 3

— are durata nedeterminata;

— in aceasta etapa:

» se elibereaza reteta de tratament pentru 3 sdptdmani;

» se efectueazad un consult medical/3 saptamani;

e pe parcursul acestei etape se pot efectua 1-2 teste pentru
opiacee.
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Interventii complementare psihosociale
in tratamentul substitutiv al dependentei
de opiacee

Dr. Eugen Hriscu

Interventiile psihosociale imbunatatesc rezultatele
tratamentului substitutiv in ceea ce priveste retentia in tratament
precum si uzul de opiacee ilicite prin Tmbunatatirea parametrilor de
functionare psihologicd si sociala. Acestea nu reprezintd un simplu
adaos la medicatia de substitutie, ci 0 componenta esentiald a unui
program de interventii integrate. In prezent sunt disponibile diverse
forme de psihoterapie adaptate problemelor asociate dependentei de
droguri. Tratamentul substitutiv ajutd pacientul sa se extraga dintr-
un stil de viatd haotic si 1i oferd stabilitatea necesara participarii la
interventiile psihosociale. Unele centre, denumite low-threshold, ofera
tratamentul de mentinere fard a-1 conditiona de necesitatea indeplinirii
unor obiective comportamentale (de exemplu, renuntarea la consumul
de opiacee ilicite) si ofera un minimum de interventii psihosociale;
altele, high-threshold, conditioneaza tratamentul substitutiv de
indeplinirea acestor obiective si ofera o gama mai bogata de asemenea
interventii.

Educatia

Pacientii aflati In tratament substitutiv au nevoie sa primeasca:

— informatii si sfaturi cu privire la mentinerea starii de sanatate,
in special in ce priveste reducerea riscului de infectare cu HIV/SIDA,
hepatita B si C, despre posibilitatea contractarii si transmiterii unei
boli venerice, despre ce pot face in cazul in care au fost deja infectati
cu HIV, hepatita B sau C;
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— educatie pe subiecte generale de sanatate, precum si despre
asistenta sociald pe care o pot primi, functionarea sociald si de rol
(angajare, educare, parentare);

— informatii si/sau referire catre alte servicii de sanatate sau
sociale care sunt disponibile Tn comunitate;

— informatii despre serviciile de urgenta disponibile 1n caz de
supradoza sau altd urgenta.

Consilierea

Se considera ca serviciile care ofera cu regularitate sedinte
de consiliere centrate pe problemele legate de consumul de droguri
au rezultate mai bune decat serviciile care ofera putind consiliere
sau deloc. Consilierea poate fi realizatd in format individual sau de
grup. In format individual, consilierea poate si aiba loc cu o frecventi
care tine seama de nevoile si starea pacientului din acel moment.
Conform panelului de experti al SAMSHA (Substance Abuse and
Mental Health Services Administration), componentele standard ale
consilierii acestor pacienti includ:

— interventii de stimulare a motivatiei;

—educatie despre dependente si efectele drogurilor si ale
alcoolului;

— educatie despre strategiile de prevenire a recaderilor, de
exemplu, cum sa evite sau sa faca fata ,,oamenilor, locurilor, lucrurilor”
care pot declansa pofta de drog;

— identificarea unor probleme speciale, neasteptate;

—asistentd in mentinerea compliantei fatd de regulile si
regulamentul programului;

— tehnici de management al timpului si stresului;

— asistenta n structurarea timpului si stabilirea unui orar de
activitati;

— asistentd in dezvoltarea unui stil de viata sanatos care sa
implice miscare, alimentatie adecvatd, Intreruperea fumatului si
abandonarea practicilor sexuale riscante;

—asistentd in implicarea In activitati sociale comunitare,
grupuri de autoajutor etc.
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Consilierea realizatd in format de grup reprezinta interventia
cea mai reprezentativd pentru domeniul adictiilor. Posibile domenii
abordate 1n cadrul consilierii de grup sunt:

— educatie despre consumul de droguri;

— mecanismele dependentei de droguri;

— probleme medicale;

— impactul consumului de droguri asupra celorlalti membri ai
familiei;

— petrecerea timpului liber;

— relatii interpersonale;

— consumul de alcool;

— cresterea stimei de sine;

— mecanismele recaderii;

— tulburarile psihice;

— efectele secundare ale metadonei/buprenorfinei;

— managementul stresului si tehnici de relaxare;

— abilitati de comunicare;

— managementul timpului;

— HIV/SIDA;

— alimentatie si miscare;

— grupuri pentru parinti.

Pe langa consilierea pacientului aflat in tratament substitutiv,
unele centre organizeaza sedinte individuale/grupuri de consiliere
pentru familiile acestora, cu scopul implicarii lor in tratament si
cresterea sprijinului familial.

Interventii psihoterapeutice

Daca in consiliere se lucreaza in special asupra evenimentelor
si proceselor externe, psihoterapia isi propune sa influenteze procesele
intrapsihice care mentin consumul de drog sau interferd cu tratamentul.
Existd numeroase studii care au dovedit eficienta interventiilor
psihoterapeutice asociate tratamentului substitutiv. Dintre acestea, mai
bine documentate sunt interventiile de tip cognitiv-comportamental si
cele de tip interviu motivational:

— programele pentru prevenirea recdderilor: se bazeaza
pe identificarea situatiilor in care pacientul se afld in pericol sa reia
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consumul de opiacee ilicite si dezvoltarea de strategii de coping
specifice fiecarei situatii;

— programele de tip trainingul abilitatilor sociale: 131 propun
sd ofere pacientilor abilitati noi pentru a face fata presiunii grupului de
egali, schimbari 1n stilul de viatd, managementul emotiilor, stresului
si al timpului;

— interventiile de crestere a motivatiei: se bazeaza pe un model
stadial al schimbarii (Prochaska, diClemente, 1982) si isi propun ca,
prin interventii nonconfruntative, sa ajute pacientul in a-si consolida
motivatia pentru schimbare, a implementa si mentine apoi schimbarea;

— terapia de familie si terapia comportamentald de cuplu:
de obicei indicate dupa o perioada de stabilizare, este recomandata
pacientilor ale caror familii/parteneri contribuie la mentinerea
consumului de drog sau interfera negativ cu participarea la tratament;

— terapie comportamental-dialectica: un program terapeutic
care se adreseaza persoanelor care asociazd la consumul de drog si o
tulburare de personalitate de tip borderline, a fost adaptata si pentru
pacientii din clinicile de metadona. Este o interventie elaborata care
necesita resurse si un personal calificat.

Interventii comportamentale

Se bazeaza pe principiile 1invatarii si  schimbarii
comportamentale. Un exemplu de astfel de interventie il reprezintd
managementul contingentelor. In aceasta formulare, pacientul are
dreptul sd primeascd o serie de recompense pentru atingerea unor
tinte comportamentale clar formulate. Neatingerea obiectivelor
duce la retragerea recompenselor. Recompensele pot fi sub forma de
vouchere pe care pacientul le poate schimba apoi 1n servicii, alimente,
obiecte sau, mai adesea, sub forma dreptului de a lua acasa medicatia
de substitutie sau alte facilitati in relatia cu Centrul. Un principiu
important in tratamentul comportamental afirma superioritatea
recompenselor pentru schimbare fata de pedepsirea comportamentelor
nedorite. Spre exemplu, dupa o anumitad perioada in care pacientul a
prezentat urine negative la opiacee, acesta poate primi dreptul de a
primi acasa medicatia pentru doua zile, apoi trei si asa mai departe. O
proba de urind pozitiva poate duce la anularea acestor drepturi.
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Un alt tip de interventie comportamentald, expunerea la
stimulii care declanseaza pofta de drog, nu a fost dovedita ca eficienta,
iar un studiu a raportat chiar efecte negative in rata de abandon fata de
grupul control.

Grupurile de autoajutor

Incd inexistente in Romania, grupurile de autoajutor de tip
Narcotic Anonymous (NA) pot reprezenta o sursd de suport social
valoroasa pentru pacientii care au pierdut contactele cu persoane
neconsumatoare de drog. Din pacate, filosofia NA promoveaza
abstinenta totald si pacientii mentinuti pe metadond se pot simti
ostracizati Intr-un asemenea mediu. Radmane posibilitatea organizarii
unor grupuri de egali ad hoc in cadrul centrelor specializate sau
implementarii filosofiei NA pentru pacientii mentinuti pe metadona in
cadrul grupurilor Methadone Anonymous.

Interventii de reinsertie sociali

La prezentarea pentru tratamentul substitutiv, pacientii au
adesea numeroase probleme sociale ale caror rezolvari influenteaza
aderenta la tratament. Foarte adesea un centru specializat va oferi
servicii de asistenta sociald pentru solutionarea unor dificultati de
natura sociala, cum ar fi:

— probleme legate de asigurarea nevoilor de baza (hrana,
adapost):

* prin referirea pacientului catre servicii diverse cum
ar fi addposturile de noapte, locuintele protejate,
cantinele sociale;

— probleme legale:

» stabilirea statutului juridic al pacientului si rezolvarea
problemelor legate de o posibila cercetare penala,
probatiune sunt chestiuni urgente care, nesolutionate,
pot duce la abandonul tratamentului;

* probleme legate de refacerea actelor de identitate;

— probleme legate de asigurarea accesului facil la tratament
(asigurarea transportului de la si cétre centru):
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— probleme legate de cresterea copiilor minori ai pacientilor;
— probleme legate de accesarea fondurilor de asigurari sociale,
inclusiv asigurare medicald;
— probleme de natura financiara, inclusiv datorii;
— probleme legate de gasirea si mentinerea unei slujbe:
* ajutarea pacientului in pregatirea pentru un interviu,
scrierea unui CV;
* accesarea cursurilor si programelor de formare
profesionala;
+ reintegrarea in sistemul scolar;
* 1nunele cazuri, mentinerea contactului cu angajatorul
si solutionarea unor posibile conflicte la locul de
munca.

Managementul de caz

Unele centre (inclusiv in Romania) isi organizeaza serviciile
in jurul conceptului de management de caz. Existd mai multe forme
de management de caz si o definitie unica nu a fost formulatd inca.
Totusi, In general, managementul de caz este considerat a fi o abordare
coordonata pentru oferirea de servicii diverse de sanatate, tratament al
abuzului de substante, sanatate mintala si servicii sociale, prin punerea
in contact a pacientilor cu serviciile necesare pentru rezolvarea
anumitor nevoi de ingrijire si atingerea unor obiective prestabilite.
Diversele forme de management de caz se plaseazd de-a lungul unui
continuum, in functie de nivelul de implicare a profesionistului — de la
o minima implicare, managerul de caz functionand doar ca un simplu
agent de referire a pacientului intre diverse servicii, la o implicare
intensa, inclusiv Tn mediul de viata al pacientului, asa cum este cazul
in programele ACT (assertive community treatment). Pacientului i
este alocat un manager de caz odatd cu intrarea in tratament. Acesta
poate fi un asistent social, psiholog sau asistent medical cu pregatire
specifica. Functiile de baza ale unui manager de caz sunt:

— ofera clientului un punct de contact unic pentru navigarea
prin mai multe sisteme de servicii de sanatate si sociale;

—vorbeste in numele clientului si ii sustine interesele
(advocacy);
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—este flexibil, orientat spre lucrul in comunitate si are in
vedere in primul rand nevoile clientului;

— asista clientul in rezolvarea problemelor care in general sunt
considerate a nu face parte din domeniul tratamentului abuzului de
substante (probleme sociale, relationale etc.).

Concluzii

Tratamentul substitutiv reprezintd cea mai eficientd metoda
terapeutica de care dispunem in prezent in abordarea dependentei de
opiacee. Exista dovezi covarsitoare care aratd ca pacientii mentinuti
pe metadond sau buprenorfind au o calitate crescutd a vietii, scad
semnificativ consumul de droguri, au un risc scazut de supradoza si o
sansd mai buna pentru a se reintegra socioprofesional.

Asocierea interventiilor psihosociale, in special a abordarilor
de tip comportamental, este eficientd in cresterea retentiei in tratament
si reducerea consumului de droguri.

Educatia si consilierea sunt componente de baza ale oricarei
forme de tratament substitutiv. Aceastd observatie este importantd mai
ales 1n conditiile dezvoltarii tratamentului substitutiv cu buprenorfina-
naloxona prin cabinete medicale de psihiatrie, unde lipsa de timp
si spatiu poate fi un obstacol si, de asemenea, In serviciile de tip
low-threshold.

Interventiile psihosociale mai complexe, cum ar fi psihoterapia
cognitiv-comportamentald si cea de crestere a motivatiei, consilierea
individuala sau de grup orientata pe dezvoltarea de abilitati, implicarea
familiei, managementul de caz sunt eficiente si, probabil, sunt rezervate
centrelor si serviciilor specializate.

Pacientii dependenti de opiacee prezinta, pe langa problemele
medicale si de sanatate mintala, o serie de probleme sociale de ale
caror rezolvari depind aderenta la tratament si prognosticul pe termen
lung.
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Proiectul de a edita prezentul ghid a devenit o sansa reala de a consolida
increderea n terapia de substitutie, dar si Tn tratabilitatea in general a
acestei boli. Faptul ca redactarea capitolelor ghidului a fost incredintata
unor specialisti cu experienta incontestabilda in diferitele aspecte ale
adictiei la opiacee constituie garantia necesara pentru ca ghidul s3a
devina o referinta obligatorie pentru medicii (psihiatri de adulti sau copii,
infectionisti, medici de familie), psihologii clinicieni, asistentii sociali si
medicali, sociologii, psihoterapeutii implicati, oriunde in tard, in orice tip
de unitate care are ca obiectiv tratamentul adictiei la opiacee.
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