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Dependenta

este o stare psihica in care individul cauta
consumul unei substante pentru a obtine la:

— inceput: o recompensa (stare de bine)
— final: evitarea pedepsei (evitarea unor stari neplacute)

Intervin sistemele recompensa/pedeapsa din
SNC

unele substante (ex.: opioide) modifica modul de
legare al neuronilor in diverse structuri cerebrale

dependenta este asociata consumului de droguri



Tipuri de substante usor disponibile ce pot induce
dependenta severa

« droguri legale — cafeina, tutun (nicotina), alcool etilic (dep. fiz. maxima***)

* medicamente prescrise: opioide, amfetamine, benzodiazepine, antitusive
(dextrometorfan)

« medicamente eliberate fara reteta ce pot fi extrase fara aparatura de
laborator complicata si fara cunostlnte de chimie avansate:

— antitusive, analge2|ce cu con’glnut de codeina

» codeina poate fi folosita ca atare sau transformata chimic in specii mai potente
(morfina, heroina black tarr, hidrocodona, etc)

— produse cu pseudoefedrina: folosind echipament si reactivi usor disponibili (12,
cutii de chibrite, solventi pentru vopsele) se poate obtine metamfetamina

— vopseluri cu gama-butirolactona, transformabila (in V|vo/|n vitro) in GHB (drog ce
faciliteaza comiterea de infrac’giuni)

— DROGURI HARD SE POT OBTINE DIN PRODUSE OTC CU
ECHIPAMENT/REACTIVI/COSTURI USOR DISPONIBILE

* eliberarea si prescrierea medicamentelor cu potential de a induce

dependenta (in Romania — in special benzodiazepinele) ar trebui facuta cu
discerndmant

« in SUA si EU se iau masuri pentru limitarea posibilitatii de deturnare a
produselor OTC in scop recreational
— eliberare pe baza de buletin si baz4 de date a unor cantitati rezonabile pentru
consum propriu
* cu toate riscurile existente tratarea bolnavilor trebuie sa primeze!!! — nu
trebuie sa ajungem in domeniul paranoiei cu astfel de produse si sa
restrictionam accesul bolnavilor la terapie!!!



Instalarea dependentei in cazul terapiel
medicamentoase

|: contactul cu substanta asociat cu un efect

euforic***1? (stare de bine)

— poate sa fie asociat cu o recomandare medicala (sfat,
medicament eliberat pe baza de reteta)

II: continuarea consumulul la recomandarea

medicala

lll: mecanismele de compensare din SNC vor
duce la efecte negative in momentul intreruperil
administrarii

I\V: cautarea continuarii consumului pentru
efectul euforizant sau pentru evitarea starii
negative — dependenta instalata



Tipuri de depenedenta

* 1n functie de mecanismul de actiune al substantei si
modul de consum:

— dependenta psihica: o stare de discomfort psihic aparuta la
renuntarea la compusul administrat

— dependenta fizica: o serie de manifestari fiziologice ce pot pune
viata in pericol, care apar la intreruperea administrarii
compusului

* nu pentru fiecare compus apare si dependenta fizica sau
fenomenul de toleranta

e rar prin mecanisme compensatorii poate sa apara doar
dependenta fizica la unii compusi (ex.: beta-blocante) —
aceste substante nu sunt considerate droguri deoarece
nu apare dependenta psihica asociata consumului



Caracteristicile dependentei fizice

poate pune in pericol viata pacientului prin modificarea
functiei cardiace (aritmii) 'si a TA (HTA) + foarte rar
declansarea convulsiilor (efect considerat a avea risc
maxim)

se poate trata relativ usor
este de scurta durata

caracteristica susbtantelor medicamentoase ce
functioneaza ca inhibitori ai SNC (benzodiazepine,
opioide)

evitarea declansarii: reducerea treptata a dozelor
cauza aparitiei:
— mecanismele compensatorii in SNC — suprasinteza de mediatori
simpatici
— crestrerea treptata a dozelor datorita pierderii eficacitatii
compusului administrat

are rol modes_,t N fe_nomenul de reluare al consumului
dupa o anumita perioada



Caracteristicile dependentei psihice

nu pune in pericol direct viata pacientului, dar
indirect (sinucideri date de depresii) este posibil

este caracteristica atat inhibitorilor SNC cat si
substantelor excitante SNC (amfetamina,
antidepresive)

este cauza majora a recaderilor si imposibilitafi
renuntarii la consumul substantel

poate fi o simpla dorinta de a consuma sau o
obsesie imposibil de evitat

poate dura pe intreaga perioada de viata a
pacientului (opioide, benzodiazepine)

extrem de greu de tratat si controlat



Medicament versus drog si instalarea/perceptia
dependentei de catre individul afectat

DROG

individul constientizeaza
efectuarea unei activitati riscante
si ilegale

se incepe cu utilizare ocazionala
si dureaza pana la utilizarea
regulatd a compusului

exista un stigmat social asociat
consumului + o teama la inceput —
dorinta de a evita utilizarea
regulata

procurarea este dificila si
costisitoare

administrare facuta pe ascuns —
sa nu vada nimeni

se administreaza pentru efectul
euforizant

constientizarea faptului ca se face
ceva negativ poate duce la dorinta
renuntarii

mstalarea dependentei este
constientizata

MEDICAMENT

individul nu constientizeaza
efectuarea unei act|V|tat| riscante
(i s-a prescris un compus
medicamentos care il face sa se
simta bine)

din start asministrarea este
cronica — instalare rapida a
dependentei

nu exista acel stigmat social + nu
eista nicio teama — se la practic un
medicament

se elibereaza gratuit din farmacie
se ia fara nicio grijaun
medicament prescris — exista o
justificare clara

se administreaza pentru tratarea
unei afectiuni

nu se constientizeaza faptul ca
euforia este un efect neqgativ si ca
s-a instalat o dependenta =
autoconvingere ca produsul este
"necesar”




Diferenta medicament — drog ilegal

« exista, practlc doar in domeniul legislativ!!! — exista
multe cazuri de dependenta si vieti distruse care au
nceput cu administrarea unui medicament + cazuri de
intoxicatii acute, chiar letale, cand nu s-au luat in calcul
caracteristici ale pacientulul

« dependenta instalata si tratamentul ei sunt identice
pentru compusi cu mecanism de actiune similar!!!

* Tn multe cazuri nu se mai poate decela dac pacientul
chiar are nevoie de medicament sau doar "mimeaza
afectiunea” pentru a-l primi!!! — sfaturile publicate pe
diverse platforme 1 iIngreuneaza procesul de identificare a
deturnarii medicamentului Tn scop recreational

* siguranta sporita in administrare cresc utlllzarea unor
medicamente in scop recreational

 rar (opioide), exista metode chimice de identificare a
utilizarii "deturnate”, dar ele sunt disponibile pentru
cercetare, nu pentru analize curente — chestionarea
paC|entuIU| poate da gres datorita "sfaturilor primite in
mediul online” = NU se renuntd BRUSC la tratamentul
durerii doar pentru anumite banuieli!!!



medicamente folosite Tn tratamentul durerilor intense
recent, creste folosirea in boli non-terminale 3
tratamentul durerii este o problema etica care nu poate fi ignorata —

individul nu poate fi lasat sa sufere fara a primi ajutor medical

— 1n cazul durerilor intense, probabilitatea declansarii euforiei este redusa,
mai ales daca doza si modul de administrare sunt bine alese

— perceptia psihica a administrari opioidelor depinde de multe conditii:
administrarea in domeniul medical este asociatd cu potential euforizant
mult redus fata de administrarea recreationala

nu exista alternativa eficienta in tratamentul durerilor de mare
intensitate

viteza de intrare in SNC este cea mai importanta in declansarea
euforiel!!! — se folosesc produse cu eliberare prelungita

folosite Tn Romania: codeina, dihidrocodeina, oxicodona, morfina,
tramadolul

potential euforizant maxim la administrarea per os: oxicodona —
preferata chiar heroinei de unii utilizatori

dependenta psihica de opioide este cea mai puternica si greu de
tratat — dureaza intreaga viata

dependenta fizica de op|0|de este extrem de intensa si periculoasa
— dar se considera c& nu pune viata in pericol (inferioara celei
produse de alcool si benzodiazepine)




Intoxicatii acute cu opioide

« in unele cazuri, doza prescrisa si eliberata nu tine cont de
caracteristici spemale ale bolnavului, ajungandu-se la intoxicatii |
letale (rezultat: pierderi inutile de V|et| interzicerea unei terapii
avantajoase pentru toti bolnavii, etc)’

 efectul euforizant (sursa dependentei) depinde de: VITEZADE ™
INTRARE IN SNC, doza, compus, mod de administrare, conditii de
administrare, partlcularltatl ale individului (genetici, soc:|aI|) etc’

e ex: codelna

— metabolizatorii CYP2DG6 ultrarapizi = concentratii neasteptat de mari de
morfina

— rezultat: decese la copii (dupa extirparea amigdalelor si tratament cu
morfin&), decese la nou-nascutii alaptati de mamele tratate

— astfel s-a interzis codeina in tratarea acestor situatii medicale!!!

— s-a pierdut Tn acele terapii un agent eficient si relativ sigur din cauza
unui risc extrem de mic

— daca ar fi fost informati parintii pacientilor, de catre medic sau farmacist
la eliberare, asupra semnelor ce trebuiesc urmdrite poate nu se ajungea
in aceasta S|tuat|e (deprimare SNC: somn profund, somnolenta, lipsa de
coerenta, etc — |ntOX|cat|e usor reversibila cu ajutor medical) F

. ex: fentanilul %
— administrat ca plasturi in ciroza hepatica = deces al pacientului
— s-au ignorat semnele intoxicatiei

* eflc, etc, etc




Principii de prescriere a opioidelor pentru minimizarea
riscului de dependenta in boli non-terminale

opioidele pot fi prescrise astfel incat riscul declansarii euforiei sa fie
minim — fara euforie nu existd dependenta psihica

— efectele antitusiv, analgezic, euforizant cresc in aceasta ordine cu
cresterea dozei — doza euforizanta > doza analgezica > antitusiva

— codeina — polistirex: antitusiv imposibil de folosit recreational!!!

se prescrie doza minima eficienta, care poate fi crescuta la nevoie —
folosindu-se produse retard se asteapta 0 perioada pentru absorbtie
Tnainte de readministrare. Se prescrie calea de administrare
asociata cu compusul cu potentialul minim de dependenta

se urmaresc efecte de inhibitie a SNC (somnolenta) care sugereaza
depasirea dozei analgezice utile

se urmareste comportamentul pacientului — cautarea/asteptarea
urmatoarei doze

intreruperea tratamentului se face treptat — sub nicio forma brusc
(se poate precipita sevrajul + apar efectele psihice negative)

un procent de reducere sugerat de literatura de specialitate in caz
de dependenta este de 15% / saptamana — dupa tratament
ndelungat cu doze ce au fost crescute, putem considera un risc de
existenta a dependentei

exista posibilitatea de teste de laborator care arata deturnarea
consumului medical spre recreational (mestecarea comprimatelor
retard, dizolvarea lor, etc) — raport sulfat/glucuronida
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* uneori chiar si utilizatorii de droguri de strada
prefera opioidele medicale din cauza unor
"avantaje”

— puritate/concentratie standardizata

— disponibilitate de forme utilizabile p.o. (oxicodona,

DHC)
— existenta unor tipuri diferite de efecte euforizante —

“preferinte”
* Se vor inventa "boli” pentru a convinge medicul

sa prescrie!ll



POTENTA ANALGEZICA RELATIVA

POTENTA RECREATIONALA

Importante:

- calea de administrare

- individul (stare psihica, echipament enzimatic, anturaj, etc)
- compusul

- "conditiile de administrare”

- existenta sau nu a durerii intensel!!

Ex: RECREATIONAL 30 mg morfina p.o. <<<<<<<< 300 mg codeina p.o.



Benzodiazepinele

au potential semnificativ de inducere a dependentei
psihice la anumite persoane

dependenta fizica de benzodiazepine este una dintre
cele mai periculoase!!! — se pot declansa convulsii cu
potential letal

nu se administreaza pe perioade lungi de timp si mai
ales Tn cazurile Tn care nu sunt absolut necesare

se incepe cu doza minima utila, ce poate fi crescuta in
caz de nevoie

in momentul renuntarii, dozele se scad treptat (procent
de succes la renuntarea treptata in studiile clinice aprox
98%) j i
prescrierea compusului util se face strict in functle - ‘
efectul predominant!!! — anxiolitic/sedativ/hipnotic

potential maxim de dependenta: alprazolam,
clonazepam ........... diazepam




Euforia data de benzodiazepine are tendinta rapida de a se reduce/disparea
= tendinta mare de crestere a dozelor la folosire recreationala!!!

1.

(Nor\ser\se.' As long as you |

l take it every day on schedule,

Y you wont have To worry | |
|~ about addiction! |




Alte medicamente/produse cu potential de inducere a dependentei
 amfetamine
— tratamentul ADHD: pierdere de greutate corporala

— caracteristic: dependenta psihica intensa, fara dependenta fizica importanta +
toleranta (tendinta de crestere a dozelor)

— efect pS|hotrop intens la mceputul tratamentului

* dextrometorfan
— antitusiv — (oxeladina = antitusiv fara efecte psihotrope)
— efect de tip disociativ la doze mari — ce pot fi atinse cu prescriptie medicala
— efectele psihotrope sunt "apreciate” doar de un procent redus din populatie

— nu este caracteristica dependenta fizica si nici tendinta de crestere a dozelor;
dependenta psihica poate fi intensa la unii indivizi

* antidepresive

— dependenta psihica intensa in unele cazuri, dependenta fizica aproape
inexistenta

- kava kava
— planta cu efect de tip benzodiazepina — riscurile depasesc beneficiul
— mecanism de actiune similar = riscuri similare
— lipsa de control a calitatii = cancer hepatocelular in unele situatii (Germania)

« alcool etilic

— recomandat uneori — un pahar cu vin rosu — in bolile cardiovasculare ca
antioxidant

— NU se justifica aceasta recomandare — carcinogen clasa I IARC la doza
antioxidanta

— exista alti antioxidanti mai eficienti si fara riscuri — sucuri de fructe intens colorate
(afine, coacaze) sau legume (sfecla rosie, morcovi, rosii calite moderat — licopen)

— alcoolul etilic poate duce la dependenta fizica extrem de severd — nu se
recomanda renuntarea la administrarea cronica fara ajutor medical!ll +
reducerea dozei nu functioneaza



13.3% OF HIGH SGHOOL SENIORS

USED A PRESCRIPTION DRUG NON-MEDICALLY
IN THE PAST YEAR.

(Source: University of Michigan, 2014 Monitoring the Future Study, www.monitoringthefuture.org)



"Deprogramarea SNC-ului in
dependenta”

eista dovezi ca unele droguri (chiar si cele administrate
in scop terapeutic) pot duce la efecte psihice persistente
pe termen lung cu existenta riscului de reluare a
consumului — recadere (relapse)

anumite substante pot reduce mult efectul euforizant al
drogului, iar n momentul "recaderii” individul va constata
ca nu mai simte efectele in acelasi mod ca in trecut —
tendinta scazuta de reluare a utilizarii

ex: tratamentului alcoolismului cronic cu naltrexona p.o.
— disparitia componentei opioide in efectul alcoolului fara
alte efecte decelabile

astfel de substante se administreaza strict la
recomandare medicala

apar mereu compusi in terapie utilizabili in astfel de
SCopuri



Natural NU este lipsit de riscurl

« 0 multitudine de produse naturale se recomanda pentru
tratarea unor afectiuni pentru care medicina alopata
foloseste uneori produse ce pot da dependenta

 exista 3 situatii

— a). nicun efect = se bazeaza pe efectul placebo (utilizabile cele
cu certificare GMP, doar daca se urmareste efectul placebo)

— D). efect similar compusului medicamentos = efecte nedorite
similare (de evitat daca nu sunt date clare in literatura referitor la
doze si efecte) — EFSA, EMA, FDA — surse bibliografice extrem
de valoroase (se verifica toata literatura, se dau concluzii mai
clare decat articolele din literatura, informatii la zii, etc)

— c). produse adulterate cu compusi chimici = riscuri specifice
compusului chimic adulterant (risc eliminabil prin utilizare de
produse certificate GMP)

 informarea clara a personalului medical si a pacientului
sunt extrem de importante!!!



Va multumesc!
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