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Uzaleznienia
wedlug ICD-11
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winikajace z uzywania substancji obej-
Wwseenia bedgce skutkiem jednorazowego lub
uZywania substancji o wlasciwoéciach psy-
S8, w tym niektorych lekéw. Obejmujg one
¢ fwiazane z czternastoma klasami lub grupami
< *m...hoal\tywnych Zazwyczaj pierwsze uzycie
L SSssanci wywoluje przyjemne lub atrakcyjne efek-
F wne, ktore sg nagradzajace i wzmacniajace
B welakrotnym uzyciu. Przy stalym uzywaniu wiele
Bewasiedniony ch substancji ma zdolno$¢ do wytworzenia
semia. Moga one rowniez potencjalnie powodowad
ssiody dla zdrowia zaréwno psychicznego, jak i fi-
SR W te] grupie zawierajg sie tez zaburzenia wyni-
s se sekodliwego niemedycznego uzywania substancji
peaoaktywnych.
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gdzie indziej: Katatonia wywotana przez substan-
=% (6A41).

1kacji ICD-11 wyroznia sie 14 grup
ch z okresleniem danej substancji

2enia spowodowane uzywaniem substancii

L2-6C4) wg ICD-11
- Zaburzenie spowodowane uzywaniem alkoholu
Zaburzenie spowodowane uzywaniem konopi indyj-
skich
Zaburzenie spowodowane uzywaniem syntetycz-
nych kanabinoidow
Zaburzenie spowodowane uzywaniem opioidow

Rzeczpospolita

6C44

6C45

6C46

6C47

6C48
6C49

6C4A
6C4B

6C4C

6C4D

6C4E

6C4F

6C4G

6C4H

6C4Y

6C4Z

Zaburzenie spowodowane uzywaniem $rodkow
uspokajajgcych, hipnotycznych lub anksjolitycznych
Zaburzenie spowodowane uzywaniem kokainy
Zaburzenie spowodowane uzywaniem $rodkéw po-
budzajgcych, w tym amfetamin, metamfetaminy lub
metkatynonu

Zaburzenie spowodowane uzywaniem syntetycz-
nych katynonow

Zaburzenie spowodowane uzywaniem kofeiny
Zaburzenie spowodowane uzywaniem halucynoge-
now

Zaburzenie zwigzane z uzywaniem nikotyny
Zaburzenie zwigzane z uzywaniem lotnych srodkow
wziewnych

Zaburzenie spowodowane uzywaniem MDMA lub
narkotykow pokrewnych, w tym MDA

Zaburzenie spowodowane uzywaniem lekéw dyso-
cjacyjnych, w tym ketaminy i fencyklidyny (PCP)
Zaburzenie spowodowane uzywaniem innych okre-
slonych substancji psychoaktywnych, w tym lekdw
Zaburzenie spowodowane uzywaniem wielu okre-
slonych substanciji psychoaktywnych, w tym lekéw
Zaburzenie spowodowane uzywaniem nieznanych
lub niespecyficznych substancji psychoaktywnych
Zaburzenie wynikajace z uzywania substancji
niepsychoaktywnych

Inne okreslone zaburzenie spowodowane uzywa-
niem substancji

Zaburzenie spowodowane uzywaniem substancji,
nieokreslone
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Podwojna diagnoza

Z czym wspotwystepujg zaburzenia uzywania substancji?

* Zespoly odstawienne » 75% pacjentdw z choroba psychiczna stosuje SPA i rozwija
/7570 pac] 4 psy 4 ] J

* Delirium uzaleznienie - w tym prawie potowa pacjentéw chorujacych na schizofrenie.

* Zaburzenia psychotyczne , . - .
* 60% 0sOb stosujacych SPA rozwija chorobe psychiczna, w tym prawie

* Zaburzenia nastroju S . o g . .
potowa pacjentow stosujacych kannabinoidy rozwija schizofrenie

* Zaburzenia lekowe

* ADHD

Fundusze Europejskie Rzeczpospolita Dofinansowane przez -
dla Rozwoju Spotecznego - Polska Unie Europejska

Projekt. LRozwoj kompetencji w odpowiedzi na wyzwania zwigzane z leczeniem uzaleZnien. Zintegrowany program szkolen dla pracownikow systemu ochrony zdrowia” FERS.01.13-I1P.07-0018/25




L the storm within
gets too loud, I take a

glass too much to stun
myself.”
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Pierwotne zaburzenia psychotyczne czy efekt SPA?

Roznicowanie

» Zasada 6 miesiecy (Amerykanskie Towarzystwo Psychiatryczne wskazuje na ).

* Objawy psychotyczne charakterystyczne dla schizofrenii utrzymuja sie dtuzszy czas po
zaprzestaniu stosowania SPA.

* Charakteryzuja sie tez wyrazna obecnoscia objawow negatywnych, poczatkiem w
typowym wieku, a takze dodatnim wywiadem rodzinnym.
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ImpulsywnosSc¢ i kompulsywnos¢

Impulsivity and Reward Compulsivity and Motor Response Inhibition

_dorsal

* Impulsywnosc¢ - niemoznos¢ powstrzymania sie od rozpoczecia dziatania
* Kompulsywnosc¢ - niemoznosc zakonczenia juz rozpoczetego dziatania
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ADHD

intermittent
explosive
disorder

Tworzenie si¢ nawyku

Mechanizm odruchu warunkowego

impulsive
violence

| | ventral borderline
<leptomania striatum personality
* Zachowanie zwiazane z przyjmowaniem SPA poczatkowo jest disorder
kontrolowane przez sieC neuronalna zwiazana z brzuszna czescia r
prazkowia - wowczas kluczowa jest rola impulsywnosci - gtdbwnie e e

chodzi o uzyskanie przyjemnosci, satysfakcji w wyniku
podniesionego poziomu dopaminy w brzusznym prazkowiu.

IMPULSIVITY

drug addiction

’ gambling

* Z czasem, w wyniku neuroplastycznosci, zmienia sie lokalizacja
mechanizmu kontroli zachowan zwiazanych ze SPA - bardziej
zaczynaja podlegac sieci neuronalnej zwiazanej z autism

besi
. ) spectrum Einget};/ating
- zaczyna dominowac -
bezrefleksyjna, nasilona potrzeba (kompulsja) aby uzyskac urete h |
. syndrome P | ypersexua
substancje. " =
Dody ?rsal :
Sysmorphic &— | striatum 5
° . : A 1 . 4ic paraphilias
Sama antycypacja SPA staje sie istotna - kompulsywne zachowania sisorder i
zwiazane z szukaniem SPA staja sie juz same w sobie nagradzajace - i internet
neurony konczace sie w grzbietowym prazkowiu zaczynaja 4
reagowac na bodzce warunkowe - trzymanie strzykawki, Hi=henl omane gambling
wchodzenie do kasyna. 0D V R

somatization

hypochondriasis shopping
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Dopaminowa teoria uzaleznienia

A 0 nucleus N\
b \ \
\ accumbens \

Szlak mezolimbiczny
- szlak nagrody

__

e

Natural Highs Substance-Induced Highs

Behaviorally Induced Highs
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PFC
amygdala
hippocampus

Szlak mezolimbiczny - szlak nagrody

Neurotransmitter Regulation of Mesolimbic Reward
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Jak SPA dzialaja na uklad nerwowy:




STYMUL AN TY Stimulant Actions on the Mesolimbic Dopamine Circuit
nucleus
accumbens

= =

endocannabinoid

* Amfetamina )

%

GABA

* 3,4-metylenedioxy-N-methylamfetamina .
(MDMA - ecstasy) - e

stimulants

substance-induced
j high

\_

* Kokaina

* Nowe psychostymulanty: syntetyczne
katynony - mefedron, bufedron

raphe
PPT/LDT

arcuate
nucleus

* Stymulanty hamuja transportery DAT i NET, niektére hamuja
takze wychwyt serotoniny (kokaina). VIA
* Efekt wzmacniajacy i uzaleznienie pojawiaja sie gdy stymulant Z
w sposob szybki i gwaltowny bezposrednio dotrze do mézgu endocannabinoid
i zahamuje DAT w jadrze poétlezacym. Szybkosc¢ dotarcia do
mozgu warunkuje nasilenie ,haju”.
* Doustna podaz stymulantu zazwyczaj nie jest efektywna. GABA
* Szybkie dotarcie do mézgu gwarantuja inne drogi podania: endocannabinoid
palenie, inhalacje, wciaganie, wstrzykiwanie. 4
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STYMULAN TY Progression of Stimulant Abuse

PROGRESJA
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NIKOTYNA

* Uzaleznienie od nikotyny jest najczestszym wspolistniejacym zaburzeniem posrod pacjentdw chorujacych na powazne
zaburzenia psychiczne.

* Nikotyna jest substancja skrajnie silnie uzalezniajaca - wedlug niektérych badan najsilniej ze wszystkich SPA.
* 40-50% pacjentow leczonych psychiatrycznie pali papierosy.
* Nikotyna powoduje wyrzut dopaminy w jadrze potlezacym.

* Kluczowym receptorem dla uzalezniajacego dzialania nikotyny jest receptor alfagbeta2 na neuronach dopaminowych
w VTA w Srodmodzgowiu.

* Stymulacja receptora alfagbeta2 przez nikotyne powoduje jego desensytyzacje (czas potrzebny do osiagniecia
desensytyzacji to mniej wiecej czas potrzebny na wypalenie jednego papierosa).

* Resensytyzacja receptora uruchamia zjawisko cravingu i objawy odstawienne.

* Pierwotnym celem palenia jest desensytyzacja wszystkich receptorow alfagbeta2 i osiagniecie maksimum uwolnienia
dopaminy.

* Ostatecznie jednak celem staje sie zapobieganie nieprzyjemnemu zjawisku cravingu, ktére uruchamia sie od razu przy
resensytyzacji receptora.
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Detail of Nicotine Actions

NIKOTYNA

| PEC

Q Glu neuron

PPT/LDT
ACh neuron

Receptor alfadbeta2

(v

Dziatanie na szlak mezolimbiczny

nicotine
indirectfy
activates DA
release

nicotine

nicotine directly desensiti
itizes

activates DA
release

a4n? a7

P> Glu & DA
V" GABA
<> ACh
& Nnicotine
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Reinforcement and a4B2 Nicotinic Receptors

NIKOTYNA
V==V

Up-regulacja receptorow alfa4beta2

- DA releases

b N

i

initiation of craving

* Desensytyzacja receptorow eI e T e T ———
alfagbeta2 powoduje ich up- srogulted W
regulacje.
gulacje W /} W
* Powoduje to nasilenie cravingu z chronially \ W
powodu resensytyzacji wieksze; :

Addiction and a4B2

cigarette cigarette
finished

liczby receptorow.

upregulated, open, desensitized
resting DA release

C \/ .
\/ enhaﬂced Cra\"ln%
~ avior

drug-seeking be
impulsive choices
reward sensitivity
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ALKOHOL
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* Uzaleznienie od alkoholu nadal jest
najczestszym uzaleznieniem.

* Naduzywanie alkoholu dotyczy
12-15% Polakow.

* Ponad 2% populacji stanowia osoby
uzaleznione od alkoholu, z czego
wiekszo$C to mezczyzni.
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Detail of Alcohol Actions in the VTA

ALKOHOL '

1 PFC
Glu neuron

Dziatanie psychotropowe

* HAMUIE - wzmaga przekaznictwo hamujace w (v
synapsach GABA-ergicznych i zmniejsza
przekaznictwo pobudzajace w synapsach
glutaminianergicznych.

akohol_”

* WZMACNIA (UWALNIA DOPAMINE W JADRZE
POLLEZACYM) - poprzez oddzialywanie na
synapsy opioidowe w mezolimbicznym szlaku
nagrody - alkohol bezposrednio dziata jako v
agonista receptorow opioidowych, a takze e
powoduje uwalnianie endogennych opioidow jak
na przyktad beta-endorfina.

alcohol

R endorphir A
ndorphin W GABA A receptor [\ M-opioid receptor
AP Glu ‘r GABA B receptor A
VSCC
'v GABA @ NMDA receptor
e <> alcohol
L’ PA I mMGIuR receptor
—
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OPIOIDY

* S3 to substancje taczace sie z receptorami opioidowymi w OUN.

* Naturalne opioidy to opiaty - sktadniki lub pochodne maku opiumowego Papaver somniferum - opium, heroina,
morfina, kodeina.

* Syntetyczne opioidy - oksykodon, fentanyl, metadon, tramadol.

Endogenous Opioid Neurotransmitters

,

Trz my en nnvch opioidow:

* Neurony uwalniajace beta-endorfine (,morfine mozgu”).
* Neurony uwalniajace enkefaline.

* Neurony uwalniajace dynorfine.
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OPIOIDY

DZIALANIE | MECHANIZM UZALEZNIENIA

* Powoduja intensywna, krotkotrwala euforie, nastepnie glebokie poczucie uspokojenia mogace trwac kilka godzin.
* Powoduja mniejsze uwolnienie dopaminy w jadrze potlezacym, niz stymulanty ale nie mniejsze uczucie przyjemnosci.
* Nie jest do konca jasne w jakim mechanizmie opioidy przyczyniaja sie do uczucia ,haju”.

* Przyjmowane przewlekle powoduja silna tolerancje i uzaleznienie (receptory opioidowe adaptuja sie, kontrola
przyjmowania przesuwa sie do grzbietowej czesci prazkowia).

* Potrzebne sa coraz wieksze dawki aby osiagnac uczucie ,haju”.

* Cienka granica miedzy dawka euforyzujaca, a toksyczna.
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KANABINOIDY

Endogenny uktad kanabinoidowy

The Endocannabinoid System: Receptors and Ligands
° Dwa typy receptOréW kanabiﬂOidOW}/Ch W central and peripheral

organizmie - CB1 (jest ich najwiecej, sa e iicinin
obecne na zakonczeniach nerwowych w

centralnym i obowodowym uktadzie

nerwowym) i CB2 (jest ich duzo mniej w

OUN, gtownie sa na komorkach
odpornosciowych). \“
* Dwa znane przekazniki kanabinoidowe w 5 anandamide: sl insndail
. . . . high-efficacy Iow-gﬁicacy high-efficacy very low-efficacy
organizmie - anandamid (staby agonista agonist agonist agonlet agonist

CB11i CB2) i 2-arachidonoiloglicerol (2-AG)
(silny agonista CB1i CB2).

CB = cannabinoid
2-AG = 2-arachidonoylglycerol

anandamide
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KANABINOIDY EGZOGENNE

* Tetrahydrokannabinol (THC) - oddziatuje z receptorami CB1i CB2 i ma wiasciwosci
psychoaktywne.

* Kannabidiol (CBD) - niezbyt silnie wplywa na CB1i CB2, nie ma wlasciwosci psychoaktywnych.
* Konopie maja rozne proporcje THC i CBD.
* Wieksza ilos¢ THC - ryzyko halucynaciji, urojen, niepokoju, zaburzen pamieci.

* Nigdy nie wiadomo jaka pierwotna podatnosc na psychoze ma osoba siegajaca po
kanabinoidy (ryzyko wyindukowania schizofrenii nawet po jednym wypaleniu).

* Nasilanie objawow psychotycznych u osob z wyjsciowa choroba psychiczna.

* Zespolamotywacyjny jako pozne powiklanie regularnego stosowania kanabinoidow.
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KANABINOIDY EGZOGENNE

Tetrahydrocannabinol (THC) vs. Cannabidiol (CBD)

THC CBD

O“H /isomer of THC

psychoactive NOT psychoactive
anxiogenic anxiolytic
anticonvulsant

Potential Therapeutic Properties? Potential Therapeutic Properties?
e Anti-inflammatory e Neuropathic pain relief
e Euphoria e Anti-inflammatory
* “Opiate type pain relief” e Patient-specific
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KANABINOIDY EGZOGENNE

THC vs. CBD: Psychiatric Effects

Cannabis with
Low CBD Content

P N P e -

Cannabis with
High CBD Content

CBD Alone

Increased amygdalar activity

- - " | - s - . i o T— + - -
Psychosis symptoms Higher risk of hallucinations Lower risk of hallucinations Possible antipsychotic
L and delusions and delusions effects
Psychotic disorder Earlier age of onset Later age of onset
- - S— B S— S — J— S— — = - emac e s —_—
Cognition Higher risk of acute Lower risk of acute
memory impairment memory impairment
— SN — — - — . S e —_—
Anxiety Anxiogenic Anxiolytic

Reduced amygdalar activ s,
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Mechanism of Hallucinogens

HALUCYNOGENY at 5SHT2A Receptors

Agonisci serotoninowi {mwmmmj
5HT neuron

—

* Tryptaminy (psylocybina) - .
* Ergoliny (LSD - dietyloamid kwasu lizergowego) /

* Fenyloetyloaminy (meskalina) f

* Podstawowe dzialanie to agonizm receptorow sHT2A. < = | >
* Bardzo duzy efekt toleranciji.

* Flashbacki” - mozliwa rola w leczeniu PTSD.

* Intoksykacja: bardziej iluzje, niz halucynacje, przy jasnej Swiadomosci, wieksza 67 6 psilocybin
wrazliwos¢ zmystowa, doswiadczenie jednosci ze Swiatem, makropsje, mikropsje. SD ?n\escahne
styszenie kolorow, widzenie dzwiekdw, depersonalizacja, derealizacja. m m m

* Czeste ,bad tripy”. SHT2A SHT2A  5HT2A

* Rzadko przejscie w psychoze petnoobjawowa z urojeniami.
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Mechanism of MDMA at Serotonin Synapses

EMPATOGENY

MDMA - 3,4-metylenedioxy-N-methylamfetamina
(ecstasy)

* MDMA jest syntetyczna pochodna
amfetaminy, ktéra bardziej, niz na transportery
DAT i NET dziala na transporter serotoninowy
SERT - jest inhibitorem i pseudosubstratem
SERT - powoduje masywne uwalnianie et o b g
serotoniny do przestrzeni synaptycznej, gdzie g ®
dziata gldwnie na receptory §HT2A.

3 = VMAT transport of
MDMA

* Intoksykacja: doswiadczenia podobne do
halucynogenow - poczucie emocjonalnej
wspolnoty, jednosci, otwarto$ci, empatii,
mozliwe halucynacje wzrokowe, iluzje,
synestezja, mozliwe stany podobne do manii, a

takze niepokdj i lek z derealizacja. 5 = high SHT opens channel

4 = MDMA and spills out
displacement 1° ¥ J 6 = high 5HT reverse
of serotonin transports SHT out
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SRODKI DYSOCJACYJNE

Antagonisci receptora NMDA

* Fencyklidyna (PCP)

e Ketamina

* Intoksykacja: stany dysocjacyjne z katalepsja, amnezja, analgezja, zmienione
doswiadczenia wzrokowe i stuchowe, uczucie odtaczenia od srodowiska, moga
pojawic sie halucynacje (szczegolnie PCP - wywotuje nasilone stany psychotyczne,
bardzo podobne do schizofrenii, jej dzialanie receptorowe postuzyto jako model
etiologii schizofrenii - dysfunkcyjny receptor NMDA).

* Rola ketaminy w leczeniu depresji lekooporne;.
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Objawy psychopatologiczne w przebiegu uzaleznienia.
Dlaczego si¢ pojawiaja?
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OBJAWY PSYCHOTYCZNE

* Omamy
* Urojenia

* Formalne zaburzenia myslenia
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OBJAWY PSYCHOTYCZNE

Efekt dziatania stymulantow - nadmiar dopaminy w szlaku mezolimbicznym

» Stymulanty powoduja silny, gwaltowny wzrost dopaminy w jadrze potlezacym
poprzez zahamowanie transporteréw DAT i NET.

* Duza ilos¢ dopaminy w jadrze potlezacym uruchamia objawy psychotyczne bardzo
podobne do objawéw schizofrenii (trudnosci diagnostyczne).
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OBJAWY PSYCHOTYCZNE

Efekt dziatania antagonistow NMDA - hipoteza glutaminianergiczna psychozy

» Ketamina i fencyklidyna (PCP) blokuja receptor NMDA na neuronach GABA-
ergicznych w korze mozgu.

* Neurony GABA nie moga hamowac neuronow glutaminianergicznych - dochodzi do
nasilonego wydzielania glutaminianu i pojawienia sie objawow psychotycznych -
halucynacji, urojen, katatonii.

* Objawy psychotyczne moga tez pojawiac sie tutaj jako element zaburzen
Swiadomosci.
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OBJAWY PSYCHOTYCZNE

Efekt dziatania halucynogenow - hipoteza serotoninowa psychozy

* Agonisci receptora HT2A na piramidowych neuronach glutaminianergicznych w korze przedczotowe;
(PFC) - nadmierna stymulacja receptora powoduje nasilona aktywacje neuronu i w efekcie nasilone
wydzielanie glutaminianu w VTA w sr6dmozgowiu.

* Glutaminian w VTA aktywuje neurony dopaminowe na szlaku mezolimbicznym - dochodzi do pojawienia
sie objawow psychotycznych - gldwnie urojen i halucynacji stuchowych.

Fundusze Europejskie Rzeczpospolita Dofinansowane przez -
dla Rozwoju Spotecznego - Polska Unie Europejska

Projekt.  Rozwoj kompetencji w odpowiedzi na wyzwania zwigzane z leczeniem uzaleZnien. Zintegrowany program szkolen dla pracownikow systemu ochrony zdrowia” FERS.01.13-1P.07-0018/25




OBJAWY PSYCHOTYCZNE

Leczenie

* Stosujemy leki przeciwpsychotyczne.

* W przypadku nasilonych, bezposrednio zagrazajacych, objawow psychotycznych konieczna jest hospitalizacja
psychiatryczna.

* Pacjenci hospitalizowani: poczatkowo chorzy czesto sa bardzo pobudzeni, bywaja agresywni lub autoagresywni, nie
wspotpracuja w leczeniu - wowczas konieczne jest podanie neuroleptyku w iniekcji - najczesciej haloperidolu lub
olanzapiny, stosowany jest tez zuklopentiksol, rzadziej azypiprazol.

* Czesto trudno na poczatku odrézni¢ intoksykacje od objawow psychotycznych wystepujacych po ustapieniu
bezposredniego dziatania SPA - w trakcie intoksykacji nie jest wskazane stosowanie neuroleptykow. Poczatkowo
bezpieczniejsze moze byC uzycie benzodiazepin i obserwacja chorego - dopiero w przypadku utrzymywania sie
psychozy zastosowania neuroleptykow.

* Jak najszybciej, gdy tylko jest to mozliwe, przechodzimy na leki doustne - haloperidol/olanzapina/perazyna/
kwetiapina/rzadziej arypiprazol.

* Rola bezwzglednej abstynencji i ryzyko wyindukowania schizofrenii w przypadku niezachowywania abstynenciji.

Fundusze Europejskie Rzeczpospolita Dofinansowane przez

dla Rozwoju Spotecznego - Polska Unie Europejska -

Projekt.  Rozwoj kompetencji w odpowiedzi na wyzwania zwigzane z leczeniem uzaleZnien. Zintegrowany program szkolen dla pracownikow systemu ochrony zdrowia” FERS.01.13-1P.07-0018/25




OBJAWY DEPRESYJINE

W epizodzie depresyjnym objawy trwajg co najmniej 2 tygodnie, sg niezalezne od czynnikow zewnetrznych.

* obnizony nastroéj

* anhedonia

* brak energii, motywacji do dziatania

* spowolnienie myslenia, problemy z organizacja dzialania, zaplanowaniem dziatania
* spowolnienie ruchowe

* zaburzenia uwagi

* mysli i/lub zamiary samobdjcze

* obnizone/podwyzszone taknienie

* bezsennos$¢/nadmierna sennos¢

* niska samoocena, deprecjonowanie wiasnej osoby
* lek, niepokdj

* obnizone libido
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OBJAWY DEPRESYINE

Efekt dziatania stymulantow - ,,zjazd".

* The higher the high, the lower the low” - Progression of Stimulant Abuse
chroniczne stosowanie stymulantéw powoduje

zjawisko tolerancji, coraz wieksze dawki potrzebne Q@ Q
sa do osiagniecia ,haju”. Przy zaprzestaniu amphetamine
stosowania tym bardziej odczuwany jest spadek etamme ina
dopaminy w jadrze potlezacym - pojawiaja sie g . e @
\
'

D,

objawy takie jak nadmierna senno$¢, anhedonia, By " s

brak motywacji, niski nastro;j. ® ) ® .- © | ®
e ROLA TERAPII UZALEZNIEN I ABSTYNENCII W e Sy ool R irciis R

“where’s my addicted withdrawal marathon sex “burn-out”

* POMOCNICZNA ROLA LEKOW - pacjenci, dopamine?” | “brainwashed" parano

ktorzy uczestnicza w terapii, a ktorzy doswiadczaja * | | violence

skutkow zanizonego poziomu dopaminy w mozgu k. * v v v

w stosunku do ich sztucznie zawyzonych potrzeb z firing , ” , ” , ' U , , l J ,

okresu czynnego przyjmowania SPA - mozna I ,L ” U’ ”M ’ l J J l }“ | Il’ 1 J

rozwazy¢ stosowanie srodkéw farmakologicznych. e
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OBJAWY DEPRESYINE

Efekt dziatania stymulantow - ,,zjazd” - pomocnhnicza rola lekow

* Leki przeciwdepresyjne o potencjale aktywizujacym - bupropion, duloksetyna,
wenlafaksyna - uwaga na potencjal upsychotyczniajacy.

» CzesSciowi agonisci receptora D2 - arypiprazol, brekspiprazol, kariprazyna.
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OBJAWY DEPRESYINE

Efekt dziatania alkoholu

* Alkohol wptywa na uktad opioidowy nasilajac poprzez niego uwalnianie dopaminy w jadrze
potlezacym (uczucie przyjemnosci).

* Sam faczy sie z receptorami opioidowymi albo powoduje uwalnianie endogennych opioidow
(beta-endorfiny).

* Wobec tego w uzaleznieniu od alkoholu, w abstynencji bardzo czesto pojawiaja sie objawy
depresyjne.

* Wazna role pomocnicza odgrywaja leki przeciwdepresyjne - gtbwnie SSRI (sertralina, citalopram,
escitalopram), SNRI (duloksetyna, wenlafaksyna) ale tez SARI (trazodon) oraz NDRI (bupropion).

* Zawsze trzeba rozwazyc, ktory lek bedzie najbezpieczniejszy w kontekscie danego pacjenta -
uwaga na padaczke, niewydolnos¢ watroby.
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LEK, NIEPOKOJ, BEZSENNOSC

Czeste objawy w uzaleznieniach

* Lek, niepokdj i bezsennosc to powszechne objawy u osob uzaleznionych od SPA.

* Moga byc¢ elementem zespotow odstawiennych (uzaleznienie od alkoholu, opioidoéw, benzodiazepin, nikotyny), efektem dziatania
samej substancji (marihuana - ,bad trip”, srodki halucynogenne, srodki dysocjacyjne, stymulanty), towarzyszyc¢ objawom
depresyjnym lub psychotycznym.

* W leczeniu zespotu odstawiennego od alkoholu kluczowa role odgrywaja

* W przypadku leku, ktéry towarzyszy stopniowemu schodzeniu z dawek opioidow lub benzodiazepin wazna role odgrywa

* W leku towarzyszacym objawom depresyjnym duza skuteczno$¢ maja leki z grupy

* Objawy lekowe w przebiegu uzaleznienia od stymulantow, towarzyszace objawom psychotycznym, dobrze odpowiadaja na

* W bezsennosci stosujemy , rzadziej olanzapine,
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OBJAWY DEPRESYINE, LEK, NIEPOKOJ, BEZSENNOSC

Czynniki srodowiskowe

* Problemy finansowe
* Problemy rodzinne
* Problemy zawodowe

* Poczucie izolacji, osamotnienia, ostracyzmu spotecznego
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OBJAWY MANIAKALNE

Efekt dziatania stymulantow, halucynogenéw

* Podwyzszony, euforyczny nastroj

* Podwyziszony naped Czesto towarzysza objawy psychotyczne - urojenia
* Przyspieszony tok myélenia i wypowiedzi wielkosciowe, postannictwa, przesladowcze.
* Podwyzszone libido

* Brak potrzeby snu Leczenie:

* Zmniejszone faknienie . . T .
Czesto na poczatku konieczna hospitalizacja - leczenie w

* Odhamowanie iniekcjach neuroleptykami - haloperidol, zuklopentiksol,
* Wieloméwnosé olanzapina.
* Podejmowanie zachowan w sposob lekkomysiny * Kontynuacja leczenia w formie doustnej - kwas

* Drazliwo$¢, ekspansywnoéd walproinowy, olanzapina, kwetiapina, haloperidol.

* Zwiekszona samoocena
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ZABURZENIA POZNAWCZE

Zaburzenia pamieci, uwagi, myslenia, wyciaggania wnioskow, planowania, organizowania.

* W przypadku wszystkich uzaleznien, przy dlugotrwatym stosowaniu substancji moga pojawic sie
zaburzenia poznawcze, a w skrajnych przypadkach zespo6t otepienny.

* Przy fagodnie nasilonych zaburzeniach pamieci, np. U osob przewlekle stosujacych BZD,
stopniowe odstawienie czynnika wywolujacego moze przynieSC poprawe, a nawet normalizacje
funkcji poznawczych.

* W przypadku intensywnego, wielomiesiecznego, wieloletniego stosowania alkoholu, a takze
stymulantéw, moze dojs¢ do utrwalonych uszkodzen moézgu skutkujacych otepieniem i
koniecznoscia opieki osob trzecich.

* Otepienie w przebiegu uzaleznien ma niewielkie mozliwosci leczenia farmakologicznego - opisy
przypadkow prob podawania memantyny, cerebrolizyny.
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Uzaleznienie w przebiegu zaburzen i chorob psychicznych.
Dlaczego si¢ pojawia?
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SCHIZOFRENIA

Dlaczego pacjent siega po SPA?

* Objawy negatywne schizofrenii - przygnebienie, apatia, biernos¢, wycofanie spoteczne, zubozenie
emocjonalne, zaburzenia pamieci, zaburzenia koncentracji, alogia, awolicja, anhedonia - wynikaja z
niskiego poziomu dopaminy w korze mozgowej - pacjent siega po SPA probujac kompensowac te
objawy.

* Czynniki sSrodowiskowe - depresja poschizofreniczna, wstyd, odrzucenie spoteczne, problemy z
uzyskaniem pracy, niska samoocena, problemy z zalozeniem rodziny, konieczno$¢ przyjmowania
lekdw do konca zycia przez osoby mlode - SPA jako proba poradzenia sobie z emocjami.

* Alkohol, papierosy, marihuana, stymulanty.

* Kluczowa rola wlasciwie dobranej farmakoterapii, a takze podjecia psychoterapii.
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ZABURZENIA DEPRESYINE 1 LEKROWLE, ZABURZENIA OSOBOWOSCI
Dlaczego pacjent siega po SPA?

* Proba redukgcji leku, bezsennosci, wahan nastroju poprzez stosowanie uzywek -
efekt uspokajajacy i podnoszacy nastroj alkoholu, efekt wyciszajacy i nasenny po
opioidach i benzodiazepinach.

* Dystymia - przewlekle niski nastroj i motywacja - proby zwiekszenia swojej
efektywnosci, poprawy samopoczucia poprzez stosowanie stymulantow.

* Dolegliwosci bolowe w depresji - bol jako maska depresji - sieganie po opioidy.

* Niestety czeste przepisywanie lekow z grupy BZD, a takze opioidow przez lekarzy
bez poglebienia wywiadu i badania oraz skierowania do odpowiedniego specjalisty.
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ADHD

Zespot nadpobudliwosci psychoruchowej z deficytem uwagi

* W ADHD charakterystyczny jest efekt uspokojenia i

poprawy koncentracji, nie pobudzenia i dezorganizaciji, po nGlow-Dose” Stimulants Amplify Tonic NE and DA Signals
stymulantach.

cleus accumbens
PFC T

DA
neuron

* Wynika to z deficytu dopaminergicznego i
noradrenergicznego w korze przedczotowej u osob
cierpiacych z powodu ADHD.

* Leczenie ADHD: metylofenidat D TNY i o wolnym
czasie dzialania - przyczynia sie do zwiekszonego
przekaznictwa noradrenergicznego i dopaminergicznego w

DA
neuron

NE
neuron

korze przedczotowej ale nie ma istotnego wptywu na szlak B o> | fnathylpkenidate oA §
mezolimbiczny i nie powoduje znacznego wzrostu ilo$ci sl il / v ¥
dopaminy w jadrze potlezacym. >a ~ l I l

* Rola adekwatnej diagnozy i wlaczenia wlasciwego leczenia - | % ' e
bupropion, metylofenidat, atomoksetyna, Q ? ?
isdeksamfetamina - wczesne wlaczenie odpowiedniego O ¥ i
leczenia zapobiega uzaleznieniu pacjentéw od stymulantéw kc'D& ? ?
zdobywanych na wlasna reke, a takze zapobiega rozlicznym O @ ©
problemom w funkcjonowaniu spotecznym.
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Leczenie farmakologiczne uzaleznien
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Uzaleznienie od nikotyny

Leczenie farmakologiczne

. - 6-12 tygodni - gumy do Zucia, plastry transdermalne,
aerozole - nikotyna dostarczana w ten sposob prawie nie ma dzialania wzmacniajacego,
natomiast pomaga zredukowac craving bo zapewnia stabilny poziom nikotyny
desensytyzujacy istotna liczbe receptorow alfagbetaz.

. - czeSciowy agonista receptora alfagbetaz.

. - inhibitor wychwytu zwrotnego noradrenaliny i dopaminy.
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Varenicline Actions on Reward Circuits

Uzaleznienie od nikotyny ¥
Leczenie farmakologiczne - wareniklina <T> %

PPT/LDT
ACh neuron

* Wareniklina jest czesciowym agonista receptora

jak przy pelnym agoniscie (nikotynie) ale tez nie
zerowe jak przy catkowitej abstynencji od nikotyny.

* Konkuruje z nikotyna o dostep do receptora
alfagbetaz i redukuje uczucie wzmocnienia gdy pacjent
pali, a jednoczesnie redukuje objawy odstawienne,
craving, gdy pacjent nie siega po papierosa.

nikotynowego - przytacza sie do receptora alfagbetaz i Vo d
powoduje jego czesciowe dzialanie - nie tak nasilone ﬁ
‘o

varenicline

varenicline

VTA
DA neuron

* Oceniana jako najskuteczniejszy lek

przeciwnikotynowy.

* Nasilone dzialania niepozadane: nudnosci, bole W o § :
2’ 2 . . . g Glu g DA *E

glowy, bezsennosc, problemy zotadkowo - jelitowe. > GrBA :

£ ACh :

\/ varenicline :i

L }
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Uzaleznienie od nikotyny

Leczenie farmakologiczne - bupropion

DA/'.
* Bupropion moze redukowac craving w
czasie abstynencji poprzez podnoszenie | neurtn il
poziomu dopaminy w jadrze potlezacym - | @ :
. . . . A |
oddajemy troche dopaminy szukajacym je;j ® shorwamy

receptorom D2.

* Skutecznos¢ porownywalna z NTZ.

ACh

neuron /%
.__='__'_ _-';

DA

@ neuron
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Uzaleznienie od alkoholu

Leczenie farmakologiczne

e OBOWIAZKOWO NAJPIERW TERAPIA UZALEZNIEN
* Leki pierwszego wyboru: akamprozat, naltrekson, nalmefen.

* Leki drugiego wyboru: disulfiram.
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Uzaleznienie od alkoholu

Leczenie farmakologiczne - naltrekson i nalmefen

* Antagonisci opioidowi - blokuja uczucie euforii, haju, przyjemnosci przy intensywnym piciu.
* Redukgcja liczby dni ,heavy drinking”, zmniejszenie gtodu alkoholowego.

* W sytuacji napicia sie alkoholu - leki blokuja receptory opioidowe i nie pozwalaja aby uktad opioidowy
wzbudzony przez alkohol podni6st poziom dopaminy w jadrze potlezacym.

* Uwaga na niewydolnos¢ watroby.

* Naltrekson - lek doustny do stosowania codziennego lub lek w formie iniekcji o przedtuzonym
dziataniu podawanych i.m. co 30 dni.

* Nalmefen - lek doustny stosowany w modelu ,w razie potrzeby”
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Uzaleznienie od alkoholu

Leczenie farmakologiczne - akamprozat

* Zmiany w neuroprzekaznictwie po odstawieniu przewlekle stosowanego alkoholu: pobudzenie uktadu
glutaminianergicznego i zahamowanie uktadu GABA-ergicznego.

* Akamprozat ma dzialanie jak ,sztuczny alkohol” - zmniejsza pobudzenie ukladu glutaminianergicznego
(blokuje jego receptory), ponadto posrednio wpltywa korzystnie takze na uktad GABA.

* Przede wszystkim ma potencjal podtrzymywania abstynengji.
* Nie zmniejsza ryzyka intensywnego picia.

* Uwaga na niewydolnos¢ watroby!
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Uzaleznienie od alkoholu

Leczenie farmakologiczne - disulfiram

* Nieodwracalny inhibitor dehydrogenazy aldehydowe,;.
* Nastepuje zahamowanie metabolizmu alkoholu i podniesienie poziomu toksycznego aldehydu octowego.

* Reakcja awersyjna w przypadku napicia sie alkoholu: wymioty, spadek ci$nienia tetniczego - czasami
reakcja moze by¢ bardzo nasilona i niebezpieczna.

Fundusze Europejskie Rzeczpospolita Dofinansowane przez

dla Rozwoju Spotecznego - Polska Unie Europejska -

Projekt. LRozwoj kompetencji w odpowiedzi na wyzwania zwigzane z leczeniem uzaleznien. Zintegrowany program szkolen dla pracownikow systemu ochrony zdrowia” FERS.01.13-I1P.07-0018/25




Uzaleznienie od opioidow

Leczenie farmakologiczne

e OBOWIAZKOWO TERAPIA UZALEZNIEN
» Farmakologiczne terapie zastepcze: metadon i buprenorfina.

* Nalokson - antagonista opioidowy stuzacy do odwrocenia objawow intoksykacji
opioidowej. Syntetyczne opioidy, fentanyl i jego pochodne, maja tak silne dziatanie,
ze nalokson moze nie zadziatac.
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Uzaleznienie od opioidow

Doustna farmakoterapia zastepcza

* Metadon - catkowity agonista receptora opioidowego - catkowicie eliminuje objawy odstawienne,
podawany w postaci syropu w odpowiednich, uprawnionych do tego osrodkach.

* Buprenorfina - czeSciowy agonista receptora opioidowego - rowniez ma duzy potencjat do
eliminowania objawow odstawiennych, podawana w postaci tabletek podjezykowych, mozliwe
stosowanie buprenorfiny w warunkach ambulatoryjnych. Sa takze preparaty taczone - buprenorfina
i nalokson, ktéry w przypadku samowolnego stosowania leku w formie dozylnej zupelnie eliminuje
odczucie ,haju”, a wrecz wywoluje objawy odstawienne.
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Uzaleznienie od opioidow

Proby catkowitego odstawienia opioidow

Comparative Severity and Duration
of Opioid Withdrawal

* Kluczowe jest mozliwie jak
najwieksze opanowanie

bardzo nieprzyjemnych
objawow odstawiennych.

methadone

e

Severity of Withdrawal

buprenorphine

\ V4

0 S 10 15

Days since opioid
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Severity and Duration of Withdrawal

Uzaleinienie Od Opioi déw After Methadone Discontinuation

Proby catkowitego odstawienia opioidow

abrupt
discontinuation
of methadone

* Intensywnos$¢ objawow abstynencyjnych po odstawieniu
metadonu lub buprenorfiny mozna tagodzi¢ poprzez
dodanie klonidyny (agonisty receptora
presynaptycznego alfa2A), ktéra zmniejsza poziom
noradrenaliny i redukuje wzbudzenie autonomiczne.

lofexidine alone

Severity of Withdrawal

o R Ry 5
Rt o o
e

- ot
_ P % lofexidine+
g™ 1 naltrexone
> E=)

! |

0 5 10 1o

Days since last methadone dose

, . . . ) , Severity and Duration of Withdrawal
* Skrocenie czasu zespotu odstawiennego mozna osiggnac After Buprenorphine Discontinuation

dodajac naltrekson - lek ten dodaje sie u pacjentow po
detoksykacji, przy zmniejszonej tolerancji na agonistow
opioidowych - naltrekson, jako antagonista, bedzie
blokowal dostep do receptoréw zakazanym egzogennym
agonistom. Lek jest w formie codziennie stosowane;
tabletki albo dlugodziatajacego preparatu
domiesniowego. or |

0 3 9

abrupt discontinuation
of buprenorphine

Severity of Withdrawal

W, lofexidine+
¥ naltrexone

Days since last buprenorphine dose
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