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НАРКОЛОГИЯ

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ ТЕРАПИИ ПОСТАБСТИНЕНТНОГО СОСТОЯНИЯ,
СОПРОВОЖДАЮЩЕГОСЯ ТРЕВОГОЙ И ДЕПРЕССИВНЫМИ ЭПИЗОДАМИ У БОЛЬНЫХ

С ГЕРОИНОВОЙ НАРКОМАНИЕЙ, ПОЛУЧАВШИХ ВЕНЛАФАКСИН И ПРЕПАРАТЫ СИОЗС

Т. В. Пак, Г. А. Садвакасова

Введение
Направленный синтез антидепрессантов с само-

го начала был связан с представлением об участии
биогенных аминов и их метаболитов в патогенезе
депрессий. Среди них основное значение придается
нарушению обмена и дефициту в синапсах голов-
ного мозга норадреналина и серотонина. Серото-
нинергическая теория депрессий получила наиболь-
шее развитие в начале 70-х годов прошлого столе-
тия, когда исследовательская группа из Санкт - Пе-
тербурга, возглавляемая И. П. Лапиным, разработа-
ла концепцию, согласно которой серотонин рассмат-
ривается как биогенный амин, ответственный, преж-
де всего, за повышение настроения (психофармако-
логи даже называют его “нейромедиатором хоро-
шего самочувствия”). С помощью серотонина осу-
ществляется также контроль над уровнем агрессив-
ности, импульсивными влечениями, регуляцией
аппетита, цикла “сон – бодрствование”, полового
поведения. С воздействием нейромедиатора связы-
вают также антиноцицептивный эффект – сниже-
ние чувствительности к боли.

Притом, что функции серотонина в организме
весьма разнообразны дефицитом транспорта этого
нейромедиатора, представления о биологических
механизмах депрессий не исчерпываются – эта сис-
тема взаимодействует с другими нейромедиатор-
ными системами организма, прежде всего, с норад-
ренергической.

В нервной системе существует 2 рода синапти-
ческой передачи: через норадренергический и че-
рез серотонинергический синапсы. С ними взаимо-
действуют и другие синаптические окончания, в том
числе относящиеся к вегетативной нервной систе-
ме (холинергические или гистаминовые синапсы).
Импульс передается от пресинаптического оконча-
ния на постсинаптическое, и происходит выброс в
синаптическую щель либо норадреналина, либо се-
ротонина, воздействующих на постсинаптической
мембраны. В норадренергической передаче уча-
ствуют - и - рецепторы, а в серотонинергических
синапсах существует более 15 подтипов серотони-
новых рецепторов. Влияние на многие из них связа-
но с побочными эффектами, вызываемыми, напри-
мер, ТЦА: влияние на  - адренергические рецепто-
ры, т.е. на норадренергическую систему, связано с
такими побочными эффектами, как ортостатичес-
кая гипотензия, головокружения, а также развитие

сонливости, астенические жалобы и т.д. С влиянием
на гистаминовые рецепторы иногда связывают по-
вышение массы тела у больных, а также хорошо из-
вестное в клинической практике седативное дей-
ствие. Воздействие на мускариновые рецепторы
влечет за собой антихолинергические (холинолити-
ческие) побочные эффекты: ксеростомия, запоры,
задержка мочеиспускания, нарушения аккомодации
органов зрения.

Значительный прогресс современной психо-
фармакотерапии депрессий связан с появлением
антидепрессантов II поколения. Первыми препа-
ратами II поколения стали селективные ингибито-
ры обратного захвата серотонина (СИОЗС), к кото-
рым в настоящее время относятся 5 препаратов
(они представлены в порядке появления их на ми-
ровом рынке): флувоксамин - Феварин, флуоксе-
тин - Прозак, сертралин - Золофт, пароксетин - Пак-
сил и циталопрам - Ципрамил. Способность этих
препаратов оказывать более селективное ингиби-
рующее влияние только на одну нейромедиатор-
ную систему позволила в значительной степени
сократить число нежелательных явлений. Обрат-
ный захват – это естественный процесс, сберегаю-
щий в организме нейромедиатор, в значительной
степени регулирующий количество свободного
нейромедиатора в синаптической щели. Уровень
нейромедиатора повышается и воздействует на все
типы постсинаптических серотониновых рецепто-
ров. Связывание нейромедиатора с этими рецеп-
торами имеет определенные клинические послед-
ствия. Считается, что именно воздействие на ре-
цептор 1-го типа (5-HT1) ответственно за развитие
собственно тимоаналептического и анксиолитичес-
кого эффекта антидепрессантов этой группы. В то
же время, связывание с серотониновыми рецепто-
рами второго типа (5-HT2) усиливает некоторые ак-
тивирующие свойства препарата, что может при-
вести к усилению тревоги, бессоннице, сексуаль-
ным дисфункциям. Наконец, воздействие на серо-
тониновые рецепторы третьего типа (5-HT3) ответ-
ственно за развитие диспептических жалоб, преж-
де всего, тошноты. Эти рецепторы присутствуют
не только в ЦНС, но и в кишечнике, с чем связано
большинство гастроэнтерологических расстройств
при применении СИОЗС.

Но мысль ученых не стоит на месте, поэтому
были синтезированы и введены в практику пре-
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параты “двойного” действия, ингибирующие
обратный захват, как серотонина, так и норадре-
налина: венлафаксин. Этот препарат блокирует
по типу обратной связи пресинаптические a2 -
рецепторы или ауторецепторы и таким образом
способствует выбросу серотонина и норадрена-
лина в синаптическую щель с одной стороны, а с
другой – блокирует 5-НТ2-и 5-НТ3-рецепторы.
Вследствие этого, воздействие серотонина идёт
опосредованно только через рецепторы первого
типа, с которыми связывают развитие собствен-
но тимоаналептического эффекта. И при этом
препарат лишен холинолитического побочного
действия.

Актуальность
Аффективные расстройства имманентно прису-

щи всем этапам формирования и течения зависи-
мости от ПАВ: в период предболезни, в структуре
патологического развития личности, в структуре
патологического влечения к ПАВ, в период, пред-
шествующий приёму ПАВ, во время приёма ПАВ,
в состоянии отмены, в структуре «протрагирован-
ного астенического синдрома отмены», на стадии
токсической энцефалопатии и в период ремиссии.
По данным литературы, аффективные расстройства
сочетаются с зависимостью от ПАВ в 32,5 – 85,0%
случаев [1].

О значении такого сочетания можно судить по
тому, что употребление ПАВ повышает риск разви-
тия аффективных расстройств, а они, в свою оче-
редь, увеличивают риск возникновения зависимос-
ти. Аффективные расстройства могут быть непос-
редственным следствием употребления ПАВ или
состояния их отмены. Кроме того, они негативно
влияют на эффективность терапии зависимости,
поскольку такие пациенты чаще выбывают из про-
цесса лечения и имеют более высокий риск рециди-
ва. И, наконец, со временем симптомы аффектив-
ного расстройства и симптомы зависимости стано-
вятся настолько взаимосвязанными, что невозмож-
но определить, что первично, а что вторично. При
этом рассматриваемые расстройства могут разви-
ваться и независимо друг от друга в разные перио-
ды времени.

Для фармакотерапии аффективных расстройств,
проявляющихся при синдроме зависимости от ПАВ,
используются те же классы препаратов, что и для
коррекции так называемой «чистой» аффективной
патологии. Это, прежде всего, антидепрессанты раз-
личных фармакологических классов [2].

М. А. Винникова (НИИ наркологии МЗ РФ) в
1999 году в клинической характеристике постабсти-
нентного состояния при героиновой наркомании
отличительной чертой отмечает преобладание так
называемых «атипичных « депрессий с длительно

существующими своеобразными тревожными со-
стояниями, сопровождающимися вегетосомати-
ческими и неврозоподобными проявлениями. При
преобладании в клинической картине патологичес-
кого влечения к наркотику, проявлявшегося атипич-
ными депрессивными симптомами в виде ангедо-
нии, анергии, сочетавшихся с периодически воз-
никающими приступами тревоги или дисфории,
отметила, что классические антидепрессанты ока-
зывались малоэффективными. Поэтому на сегод-
няшний день в лечении постабстинентных состоя-
ний все более широко используются антидепрес-
санты со сбалансированным, селективным дей-
ствием [3].

В этом отношении вызывает большой интерес
возможность применения при указанных рас-
стройствах нового антидепрессанта – венлафак-
сина, являющегося представителем группы инги-
биторов обратного захвата серотонина и норад-
реналина (СИОЗСиН), который в малых дозах про-
являет себя как СИОЗС, а в больших дозировках
ингибирует обратный захват и норадреналина, и
серотонина, т.е. осуществляет двойной механизм
действия, что обеспечивает высокую эффектив-
ность [4].

Цель исследования
Оценить сравнительную эффективность терапии

постабстинентного состояния, сопровождающего-
ся тревогой и депрессивными эпизодами у больных
с героиновой наркоманией, получавших венлафак-
син и препараты СИОЗС.

Задачи:
1. Оценить динамику депрессивных и тревож-

ных расстройств.
2. Сравнить показатели эффективности терапии

венлафаксином и препаратами СИОЗС.

Материал и методы исследования
В исследовании принимал участие 41 пациент с

диагнозом: Психические поведенческие расстрой-
ства, вызванные употреблением опиоидов. Синдром
зависимости.

Средний возраст пациентов, принимавших уча-
стие в исследовании, составил 29 лет. Из общего чис-
ла данных пациентов  95% или 39 человек составили
мужчины.

Феварин был выбран в качестве препарата для
сравнения, как наиболее используемый в РНПЦ
МСПН (г. Павлодар). Все пациенты начинали приём
препарата с первого этапа лечения – в отделении
медкоррекции. В течение 4 недель пациенты одной
группы (19 человек) принимали велаксин в дозе
150 мг/ сутки, другая группа пациентов (22 челове-
ка) – феварин в дозе 100 мг в сутки.
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Основной метод исследования – клинико-пси-
хологический.  Тяжесть симптоматики оценива-
лась с использованием шкалы Монтгомери - Ас-
берга для оценки депрессии (MADRS) и шкалы
тревоги Тейлора. Оценка проводилась в конце 1-ой,
2-ой и 4-ой недель терапии. В начале исследова-
ния суммарный показатель по шкале депрессии
составил в 1 группе в среднем 29,6 балла и во 2
группе - 30 баллов; по шкале тревоги 31,2 балла и
32,7 балла, соответственно.

Результаты исследования
К концу первой недели улучшение показателей

по шкале депрессии, в среднем, в обеих группах до-
стоверно не отличалось и составило, в среднем, 19,4

балла в группе пациентов, принимавших велаксин,
и 23 балла в группе пациентов, получавших фева-
рин. Через две недели терапии изменение показате-
ля MADRS составило 12,5 балла и 17,5 балла, соот-
ветственно (p<0,01), на четвертой недели 9,1 балла и
13,3 балла (p<0,05). Данные оценки по шкале Монт-
гомери - Асберга представлены на рисунке 1. По
шкале Тейлора также отмечается достоверное от-
личие в динамике редукции тревожного компонен-
та к первой и второй неделе лечения с разницей до 5
баллов (p <0,05), что является клинически значимым.
На рисунке 2 представлены уровень тревоги по шка-
ле Тейлора в первый, седьмой, четырнадцатый и на
двадцать восьмой день. На рисунке 3 данные пред-
ставлены в виде графика.

Рисунок 1

Оценка депрессии по шкале Монтгомери - Асберга (в сравнении)  в баллах
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Велаксин Феварин

Рисунок 2

Оценка по шкале тревоги Тейлора (в сравнении) в процентном выражении
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Рисунок 3

Оценка по шкале тревоги Тейлора (в сравнении)
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Велаксин Феварин

Велаксин в дозе 200 - 300 мг в сутки показывает
статистически достоверное отличие от плацебо уже
на четвёртый день лечения (по шкале оценки депрес-
сии Монтгомери - Асберга) и через 1 неделю тера-
пии (по шкале оценки депрессии Гамильтона) [4].

Заключение
Результаты проведённого сравнительного иссле-

дования показали, что венлафаксин при сравнении
с СИОЗС выигрывает, благодаря большей эффек-

тивности и частоте ответа на терапию. Клинически
это выражалось в более ранней редукции тревож-
ной симптоматики, исчезновении пассивности и
включения в программу реабилитации. За время ис-
следования препарат показал хорошую переноси-
мость пациентами. Побочные эффекты лтмечались:
в одном случае - головная боль, и тошнота в первые
дни приема препарата - в одном случае. При этом
отсутствуют явления, свидетельствующие о привы-
кании к препарату.
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