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PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Bendroji dalis

Ligos pavadinimas ir TLK-10 kodas pagal Tarptautine statistine
ligy ir sveikatos problemy klasifikacija

Priklausomybés nuo opioidy sindromas - tai fiziologiniy ir kognityviniy reiskiniy kompleksas, kai
opioidy vartojimas i$ esmés keicia ankstesnj individo elgesj. Svarbiausias priklausomybés nuo opioidy
sindromo pozymis yra troskimas (dazZnai stiprus, kartais nenugalimas) vartoti opioidus. (Lietuvos
psichiatry asociacija, Pasaulio sveikatos organizacija, 1997).

Priklausomybés nuo opioidy sindromas diagnozuojamas pacientui, kuriam per pastaruosius 12 ménesiy
pasireiské 3 i$ 6 nurodyty Tarptautinéje statistinéje ligy ir sveikatos problemy klasifikacijos desimtoje
redakcijoje (toliau — TLK-10) simptomy (Lietuvos psichiatry asociacija, Pasaulio sveikatos organizacija,
1997).

Priklausomybés nuo opioidy sindromas - tai psichikos ir elgesio sutrikimas, saglygotas pakitusiy
smegeny funkcijy, kuri sukélé opioidy vartojimas. Opioidai veikia j smegeny u (miu), § (delta) ir k (kapa)
receptorius. Sie receptoriai i$sidéste vidurinése smegenyse, kurioje vyksta mezolimbiné dopamino apy-
kaitos grandiné. Ligos etiologijoje svarbiausig vaidmenj vaidina tai, kad pakartotinis opioidy vartojimas
aktyvina smegeny motyvacijos sistemas, kurios jprastai suzadinamos tik tokiy svarbiy stimuly kaip
maistas, vanduo, pavojus arba lytinis partneris. Pakitusiy smegeny funkcijy isdava - pakites individo
mastymas ir elgesys, todél smegeny funkcijy pakitimai gali reikSmingai keisti elgsena. Kitaip tariant,
priklausomybé nuo opioidy yra liga, kurig salygoja pakitusi smegeny veikla, kaip ir kity neurologiniy
ir psichikos ligy atvejais. Prasidedant ligai veikia individualUs psichologiniai, genetiniai, socialiniai,
aplinkos faktoriai, kurie svarbesni ligos formavimosi pradzioje (WHOa, 2004).

Kaip ir kiekvienai létinei ligai, priklausomybei nuo opioidy badingi atkryciai, kuriuos sukelia ilgalai-
kiai dopamino, endorfiny ir kity centrinés nervy sistemos neuromediatoriy apykaitos sutrikimai.
Todél yra svarbus testinis gydymas, kurio tikslas — atkryciy profilaktika, testiné medicinos ir psicholo-
giné-socialiné pagalba nuo opioidy priklausomiems asmenims. Lietuvoje dazniausiai pasitaikan-
ti priklausomybé - nuo 3virks¢iamo heroino. Stipresnés koncentracijos heroinas dar naudojamas
jkvepiant jo garus nuo aliuminio folijos.

Lietuvos Respublikos Valstybinio psichikos sveikatos centro duomenimis 2007 metais 3alyje buvo
registruotas 4616 asmuo, kuriam buvo diagnozuotas priklausomybés nuo opioidy sindromas (kodas
pagal TLK-10 F11.2). Tai sudaré 80,0 proc. visy Lietuvoje registruoty serganciyjy priklausomybe nuo
narkotiniy ir psichotropiniy medziagy. Statistiniy tyrimy duomenimis, Lietuvoje 2006 m. buvo apie
4300 opioidy vartotojy, turin¢iy sveikatos ir/ar psichologiniy-socialiniy problemy, i$ jy 3200 -
svirks¢iamuyjy narkotiky vartotojy (Hay G., 2007).

Valstybinio psichikos sveikatos centro duomenimis net 99,3 proc. uzregistruoty priklausomy nuo
opioidy asmeny Sias medziagas vartojo Svirk$¢iamuoju badu. Lietuvoje, kaip ir kitose Baltijos ir Ryty
Europos 3alyse opioidy $virkitimas susijes su Zzmogaus imunodeficito viruso (toliau - ZIV) ir hepatito C
plitimu. Iki 2010 m. Lietuvoje registruotas 1581 ZIV infekuotas asmuo, i kuriy % uzsikrété dvirksdamiesi
narkotikus. 2009 m. Lietuvoje registruoti 180 nauji ZIV atvejai, i$ kuriy 65 proc. asmeny uzsikrété
3virksdamiesi narkotikus. 2008 m. Lietuvoje bendras uzsikrétusiyjy ZIV atvejy skai¢ius buvo mazesnis
nei daugumoje kaimyniniy $aliy (100 000 gyventojy teko 37 atvejo, Latvijoje Sis rodiklis buvo 188,
Estijoje 519, Narkotiky kontrolés departamentas prie Lietuvos Respublikos Vyriausybés, 2009).
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2008 m. 3alyje nuo narkotiky vartojimo miré 60 asmeny (2007 — 72, 2006 — 62, Narkotiky kontrolés
departamentas prie Lietuvos Respublikos Vyriausybés, 2009).

Pirminio lygio ambulatorines psichikos sveikatos prieziGros paslaugas 2008 m. teiké 85 psichikos
sveikatos centrai, vadovaudamiesi Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m. geguzés
3 d. jsakymu Nr. 204 ,Dél priklausomybés ligy gydymo ir reabilitacijos standarty patvirtinimo” (Zin.,
2002, Nr. 47-1824).

Farmakoterapija buprenorfinu' ir buprenorfinu/naloksonu? 2008 m. pabaigoje buvo taikoma pri-
klausomybés ligy centruose, kai kuriuose psichikos sveikatos centruose ir privaciose jstaigose. Far-
makoterapija buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu taikoma Lietuvos Respublikos sveikatos
apsaugos ministro 2007 m. rugpjucio 6 d. jsakymu Nr.-653 ,Dél pakaitinio gydymo skyrimo ir taikymo
priklausomybei nuo opioidy gydyti ir pakaitiniy opioidiniy vaistiniy preparaty israSymo, isdavimo,
laikymo ir apskaitos asmens sveikatos prieZitros jstaigose tvarkos aprasy patvirtinimo®, Siuo jsakymu
ir kitais galiojanciais teisés aktais medicinos specialistai vadovaujasi taikydami farmakoterapija
buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu ir $ig klinikine metodika.

Sisteminés moksliniy tyrimy apzvalgos vieningai rodo, kad farmakoterapija buprenorfinu efektyviai
mazina heroino vartojima ir islaiko pacientus gydyme (Mattick R. ir kiti, 2008). Farmakoterapija bu-
prenorfinu mazina rizikg uzsikrésti ZIV (Gowing L. ir kiti, 2008). Atsizvelgiant j mokslo duomenis,
bylojancius apie farmakoterapijos buprenorfino efektyvuma (WHODb, 2004), Pasaulio sveikatos orga-
nizacija jtrauké buprenorfing j XIV Pasaulio sveikatos organizacijos butinyjy vaistiniy preparaty sarasa
(WHO, 2005).

. Nors taikant gydyma buprenorfinu/naloksonu néra atlikta pakankamai klinikiniy tyrimuy, mokslinése

diskusijose prieita iSvados, kad naloksonas su buprenorfinu, nepakeité buprenorfino farmakokinetikos
ir farmakodinamikos. Skiriant vartoti po liezuviu, buprenorfinas/naloksonas veikia analogiskai kaip
ekvivalentiskos dozés buprenorfinas, jy efektyvumas ir saugumas panasus (EMEA, 2006)°.

1 Buprenorfinas opioidy priklausomybei gydyti registruotas Lietuvoje kaip SUBUTEX® 0,4 mg, 2 mg ir 8 mg tabletés.

2 Buprenorfinas/naloksonas registruotas Lietuvoje kaip SUBOXONE® 2/0,5 mg ir 8/2 mg tabletés.

3 Metodikoje pateikiami jrodymy lygiai bei rekomendacijy klasés susije su klinikiniais tyrimais, atliktais taikant buprenorfina.
|rodymy lygiai ir rekomendacijy klasés taikytini buprenorfinui/naloksonui, atsizvelgus | EMEA mokslines diskusijas,
jog buprenorfino/naloksono farmakodinamika ir farmakokinetika analogiska buprenorfinui, taciau reikalingi tolesni tyrimai.
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PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Priklausomybés nuo opioidy diegnostikos kriterijai

Diagnostikos kriterijai priklausomybés nuo opioidy sindromui nustatyti

Gydytojas psichiatras diagnoze nustato surinkes paciento anamnezés duomenis: psichika veikianciy
medziagy vartojimo bei gydymosi nuo priklausomybés istorijg, informacijg apie gyvenimo salygas, darbine
ir teisine situacija. Subjektyvis duomenys papildomi objektyvios apzitros duomenimis (objektyvis absti-
nencijos ir apsvaigimo simptomai, Svirkstimo ir sukelty komplikacijy zymés ir pan.).
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Priklausomybés nuo opioidy sindromas diagnozuojamas, kai per pastaruosius 12 ménesiy pasireiské
3 i§ 6 TLK-10 klasifikacijoje nurodyty simptomy (Lietuvos psichiatry asociacija, Pasaulio sveikatos
organizacija, 1997). Sie simptomai yra:

e stiprus troskimas arba kompulsyvus noras vartoti opioidus;
e sunku valdyti elgesj, t.y. opioidy vartojimo pradzia, pabaiga arba vartojimo intensyvuma;

e fiziologinés abstinencijos buklé, kai opioidy vartojimas buvo nutrauktas arba sumazintas,
pasireiskianti badingu abstinencijos sindromu (¢iaudulys, Ziovulys, asarojimas, platis vyzdziai,
viduriavimas, jvairds skausmai, stiprus potraukis vartoti opioidus, nemiga, bloga nuotaika, nerimas,
dirglumas);

e tolerancijos pozymiai, rodantys, kad budingam poveikiui pasiekti reikia didesniy opioidy doziy
(tolerancija opioidams gali iSaugti kelis ar net keliolika karty ir virSyti dozes, sveikam Zmogui
sukeliancias kvépavimo slopinima ir mirtj);

e visiskas nesidoméjimas alternatyviais pomégiais ar interesais, kai daug laiko skiriama opioidams
gauti arba vartoti, arba atsigauti nuo jy poveikio;

* opioidy vartojimas nepaisant akivaizdziy zalingy pasekmiuy, pvz., Svirkstimo komplikacijy.

Informacija apie naudojamas narkotines ir psichotropines medziagas galima papildyti atlikus seiliy/
$lapimo testa. Sis testas diagnozés nustatymui néra privalomas.

Naloksono jsvirkstimas opioidy vartojimui nustatyti néra rekomenduojamas, kadangi jis sukelia absti-
nencijos reiskinius.

Pacientui turéty bati pasialyta: pokalbis dél ZIV, i$sitirti dél ZIV, hepatito B ir C bei tuberkuliozés.
Néstumo testas gali bati pasitlytas kaip sudétiné paciento jvertinimo dalis. NéStumo nustatymas

svarbus parenkant pakaitinius opioidinius vaistinius preparatus, kadangi buprenorfino/naloksono
nésciosioms skirti negalima.



Gydymo aprasymas

Priklausomybés nuo opioidy sindromo farmakoterapijos buprenorfinu
ir buprenorfinu/naloksonu vieta priklausomybiy gydymo ir reabilitacijos
bei ZIV prevencijos sistemoje

3.1. Gydymas parenkamas atsizvelgiant j visapusj paciento buaklés ir poreikiy jvertinima. Gydymo budas

taip pat turéty buti pagrjstas moksliniais jrodymais, priimtinas ir prieinamas pacientui.

3.2. Lyginant su tik opioidy abstinencijos gydymu ir gydymu placebu, farmakoterapija buprenorfinu

Zymiai dazniau sumazina heroino vartojima ir iSlaiko gydomus pacientus (R. Mattick ir kiti, 2008).
Jrodymy lygis A“.

3.3. Farmakoterapija opioidiniais vaistiniais preparatais zenkliai sumazina rizikingg Svirkstimo elges;j

uzsikrésti ZIV. Ta¢iau farmakoterapija pakaitiniais opioidiniais vaistiniais preparatais neturi Zymesnés
jtakos j rizikinga lytinj elgesj (Gowing L. ir kiti, 2008). [rodymy lygis A.

3.4. Parenkant medikamentg pacientui, kompleksiskai vertinami potencialls kiekvieno vaisto privalumai,

potenciali saveika su kitais vartojamais medikamentais, paciento pageidavimai bei kitos aplinkybés.

3.5. Buprenorfinas/naloksonas turi svarby privaluma, palyginti su buprenorfinu, t.y. buprenorfinas/nalok-

sonas zymiai re¢iau vartojamas euforijai pajusti (SvirkStimui). Dél saugumo rekomenduojama pacien-
tams isduoti vartoti namuose buprenorfinag/naloksona, o buprenorfing skirti nés¢ioms moterims ir
pacientams, kuriems buprenorfinas/naloksonas sukelia nepageidaujamy reiskiniy.

3.6. Medikamentai taikomi vadovaujantis preparaty charakteristiky santraukomis: Subutex® preparato

charakteristiky santrauka (Valstybiné vaisty kontrolés tarnyba prie LR sveikatos apsaugos ministerijos,
2009), Suboxone® preparato charakteristiky santrauka (EMEA, 2006).

1-0ji klinikiné rekomendacija

Priklausomus nuo opioidy pacientus gydytojai turéty informuoti apie jvairius gydymo badus,
taCiau pirmenybé turéty bati teikiama farmakoterapijai pakaitiniais opioidiniais vaistiniais
preparatais. Rekomendacijy klasé I°, jrodymy lygis A.

4 Jrodymy lygiai (LR SAM 2008 m. lapkricio 26 d. jsakymas Nr. V-1148):

A lygis — duomenys pagrjsti daugybiniais atsitiktiniy imciy klinikiniais tyrimais ar metanalizemis;
B lygis — duomenys pagristi vienu atsitiktiniy imciy klinikiniu tyrimu ar neatsitiktiniy imciy tyrimu;
C lygis — eksperty susitarimas ir/ar nedideli tyrimai.

Rekomendacijy klasés (LR SAM 2008 m. lapkri¢io 26 d. jsakymas Nr.V-1148 ):

I klasé — jrodymais pagrjsta ir/ar bendru ekspertu sutarimu priimta, kad proceddra/gydymas yra naudingas ir veiksmingas;
Il klasé — jrodymai ir /ar nuomonés apie proceduros/gydymo nauda/veiksminguma priestaringi;

4.1

4.2

4.3

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU R BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Indikacijos ir kontraindikacijos

. Indikacijos skirti farmakoterapijg buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu:
4.1.1. diagnozuotas psichikos ir elgesio sutrikimas vartojant opioidus, priklausomybés sindromas
(TLK-10F11.2);

4.1.2. pacientas gali pasiradyti informuoto asmens sutikimo forma ir pateikia asmens dokumenta.
Gydytojas, duodamas pasirasyti informuoto asmens sutikimo forma, supazindina su skiriamo
medikamento savybémis, sveikatos priezilros jstaigos reikalavimais pacientui;

4.1.3. tipiniu atveju pacientas turi bati vyresnis nei 18 mety?®, taciau esant klinikinéms indikacijoms
buprenorfing galima skirti paaugliams nuo 15 mety.

. Kontraindikacijos:

4.2.1. Zinomas jautrumas buprenorfinui, naloksonui arba bet kuriai pagalbinei medziagai;
4.2.3. sunkus kvépavimo nepakankamumas;

4.2.3. sunkus kepeny funkcijos nepakankamumas;

4.2.4. uminé alkoholiné intoksikacija ar delirium tremens;

4.2.4. pacientas negali pasirasyti informuoto sutikimo formos dél sunkiy psichikos sutrikimy.
. Skirti atsargiai, jei yra:

4.3.1. vartojama daug psichika veikianc¢iy medziagy, ypac raminamuyjy ir migdomujy;
4.3.2. yrapriklausomybé nuo alkoholio;
4.3.3. yragretutiniy psichikos ir elgesio sutrikimy;

4.3.4. isreikStos somatinés ligos (galvos suzeidimai bei padidéjes intrakranialinis spaudimas,
bronchiné astma ir kiti kvépavimo sutrikimai dél buprenorfino poveikio kvépavimui, sunkios
kepeny, inksty, endokrininés ligos ir kt.);

4.3.5. jei pacientas pervedamas i$ farmakoterapijos metadonu arba gydomas opioidiniais analge-
tikais;

4.3.6. maza arba nezinoma tolerancija opioidams, pvz., pacientui i$éjus i$ laisvés atémimo vietos, kity
psichoaktyviy medziagy vartojimas;

4.3.7. buprenorfino/naloksono derinio néstumo laikotarpiu vartoti negalima dél galimo neigiamo
naloksono poveikio vaisiui. Jei moteris pastojo jau vartodama buprenorfing/naloksona,
moting ir busimga vaika reikia atidziai stebéti ir, jei tolesnis gydymas butinas, toliau gydyti
buprenorfinu arba metadonu (zr. 12 skyriy).

6 LR SAM 2007 m. rugpjacio 6 d. jsakyme Nr.V-653 ,Dél pakaitinio gydymo skyrimo ir taikymo priklausomiems nuo opioidy gydyti ir
pakaitiniy opioidiniy vaistiniy preparaty israsymo, iSdavimo, laikymo ir apskaitos asmens sveikatos priezitros jstaigose tvarkos aprasy
patvirtinimo” nurodyta, kad asmeny iki 18 mety ir vyresniy nei 15 mety farmakoterapijai (abstinencijos ir palaikomajai) skiriamas
tik buprenorfinas. Testiné farmakoterapija skiriama ypatingais atvejais, nurodytais teisés akte.

Il a klasé — yra daugiau jrodymy/nuomoniy, kad proceddra/gydymas yra naudingas/veiksmingas;

I b klasé — yra daugiau jrodymuy/nuomoniy, kad procedira/gydymas yra nenaudingas/neveiksmingas;

Il klasé — jrodymais pagrista ir/ar bendru ekspertu sutarimu priimta, kad gydymas nenaudingas/neveismingas ir tam tikrais atvejais
gali bati zalingas.



5. Buprenorfino ir buprenorfino/naloksono farmakodinamika ir farmakokinetika

5.1.

5.2.

Buprenorfino farmakodinamika.

5.1.1. Egzogeninés medziagos, kurios jungiasi prie specifiniy opioidy receptoriy centrinéje nervy
sistemoje bei sukelia panasy poveikj, vadinamos opioidy agonistais. Tokios medziagos, kurios
jungiasi su opioidy receptoriais, bet nesukelia jokio opioidams budingo poveikio, vadinamos
opioidy antagonistais. Opioidy receptoriai yra keliy tipy: miu (u), kapa (k), delta (§). Tai jau
seniau Zinomi receptoriy tipai. Dauguma opioidy yra tipiski p (miu) receptoriy agonistai.

5.1.2 Greta egzogeniniy opioidy zinomi ir endogeniniai opioidai. Aprasytos penkios skirtingos
endogeniniy, arba neurobiologiniy opioidy sistemos. Siuos skirtingus neurobiologinius opioidus
gamina skirtingos lasteliy grupés.

5.1.3. Buprenorfinas yra morfino alkaloido tebaino derivatas. Sis junginys yra dalinis_opioidinis
agonistas, besijungiantis su p opioidiniais receptoriais. Buprenorfinas turi didesnj afinitetg
M receptoriams negu tikrieji opioidy agonistai (pvz., heroinas, metadonas, fentanilis). Taigi,
priklausomai nuo dozés buprenorfinas blokuoja kity opioidiniy agonisty poveikj. Taip pat
buprenorfinas yra k (kapa) opioidiniy receptoriy antagonistas.

5.1.4. Dél savo kaip dalinio opioidiniy receptoriy agonisto ir antagonisto savybiy, skirtingai nuo
metadono ir kity tikryjy opioidy receptoriy agonisty, slopinamasis buprenorfino poveikis
kvépavimui yra ribotas. Didinant medikamento doze kvépavimo slopinimas proporcingai
nedidéja. Todél buprenorfing, buprenorfing/naloksong saugiau isduoti j namus kelioms
dienoms nei metadona, kadangi vaisto perdozavimo rizika, jj pavartojus ne pagal gydytojo
nurodymus, yra zymiai mazesné (WHOb, 2004).

Buprenorfino farmakokinetika.

5.2.1. Buprenorfinas, buprenorfinas/naloksonas vartojamas po liezuviu, tableté burnoje istirpsta per
5-10 minuciy. Per burnos gleivine buprenorfinas patenka j krauja ir juo pasiekia smegenis.
Poveikis prasideda po 30-60 minuciy, ryskiausias veikimas buna po 1-4 valandy. Buprenorfino
pusinés eliminacijos laikas 24-37 valandos. Buprenorfinas labai tampriai susijungia su opioidy
receptoriais ir i$ jy pasisalina labai pamazu. Dél to, staiga nutraukus buprenorfino, buprenorfino/
naloksono vartojima, abstinencijos simptomai gali atsirasti ne is karto.

5.2.2. Jei buprenorfino tablete pacientas praryja, poveikis blna mazesnis, kadangi medikamentas
metabolizuojamas kepenyse. Buprenorfino metabolizmui svarbus citochromo P4503A4
izofermentas. Metabolizmas vyksta kepenyse buprenorfinui jungiantis su gliukuronidais ir
N-dealkilinimo budu. Taip medikamentai, slopinantys minétg citochromo P450 izofermenta,
gali paveikti j buprenorfino veiksminguma. Siy medziagy sarasas pateikiamas 7 priede.

5.2.3. Sudétinis buprenorfino/naloksono preparatas sukurtas dél to, kad nebuty Svirks¢iamas bupre-
norfinas. Naloksono farmakodinamika: $i medziaga yra u receptoriy antagonistas. Farma-
kokinetika: naloksong vartojant j burng arba po lieZzuviu, jo farmakologinis poveikis bina
minimalus, nes metabolizuojamas kepenyse. Taciau jSvirkstus j veng, priklausomiems asme-
nims, vartojantiems opioidus, sukelia rysky antagonistinj poveikj, t.y. abstinencijos pozy-
mius. Toks poveikis turi atstumti Svirkstis j vena. Naloksono veikimas bina trumpas (15-20
minuciy). Naloksonas metabolizuojamas gliukuronidacijos ir dealkilinimo budu. Jo metabo-
lizme citochromo P450 izofermentai nedalyvauja. Naloksonas neturi jtakos buprenorfino kon-
centracijai kraujyje. Farmakokinetinés saveikos su buprenorfinu pozitriu naloksonas yra
neutralus, pusinés eliminacijos periodas — apie 1 valanda.

5.2.4. Buprenorfino poveikis centrinei ir periferinei nervy sistemai panasus j opioidams budinga
poveikj (t.y. skausmo malsinimas, centrinés nervy sistemos ir kvépavimo slopinimas, miozé,
sulétéjusi peristaltika, kraujospldzZio sumazéjimas ir kt.). Kadangi buprenorfinas yra dalinis
opioidiniy receptoriy agonistas ir dalinis antagonistas, Sis opioidams budingas poveikis
iSreikStas maziau, o vartojant pastovias medikamento dozes toks poveikis iSnyksta arba Zymiai
sumazéja dél neuroadaptacijos (tolerancijos).

6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

6.6.

6.7.

6.8.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Ligos eigos jvertinimas ir gydymo taktika

Pradiniy buprenorfino ir buprenorfino/naloksono doziy skyrimas

Pradiniy buprenorfino ir buprenorfino/naloksono doziy skyrimo tikslas - islaikyti gydoma pacienta,
sudvelninant opioidinés abstinencijos simptomus, ir uztikrinti jo sauguma.

Renkantis vaistus sudétinis buprenorfino/naloksono preparatas turi pirmenybe, kadangi jis palyginti su
buprenorfinu bei metadonu reciau vartojamas ne pagal gydytojo paskyrima (nesvirks¢iamas).

Skiriant buprenorfing ir buprenorfing/naloksong gydytojas turi atsizvelgti j paciento kepeny bukle.
Jei jtariamas kepeny funkcijos sutrikimas, reikia atlikti tolimesnius biologinius ir etiologinius tyrimus.
Priklausomai nuo tyrimy rezultaty, norint iSvengti abstinencijos sindromo ir grjzZimo prie narkotiky,
vaistg gali tekti atsargiai nutraukti. Jei gydymas tesiamas, reikia atidziai stebéti kepeny bukle (EMEA,
2006, VVKT, 2009).

Kiekvienam pacientui pirmoji dozé parenkama, atsizvelgus j priklausomybés bei abstinencijos sunkuma
ir tolerancija. Pradiné buprenorfino paros dozé yra nuo 2 iki 8 mg. Pirma buprenorfino dozé turi bati
paskirta, kai pacientas patiria pirmuosius abstinencijos simptomus po opioidy vartojimo praéjus bent
$eSioms, o geriau — 12 valandy nuo paskutinés heroino dozés. Kitaip galima sukelti opioidy abstinenci-
jos simptomus ir pacientas nebesilankys.

Tipiniais atvejais antraja ir treciajg dieng rekomenduojama buprenorfino paros dozé 8-16 mg. Skiriant
buprenorfing (buprenorfing/naloksong) medikamento perdozavimo ir kvépavimo centro slopinimo
rizika yra nezymi, todél pacientg tikslinga stabilizuoti parenkant tinkamga paros doze per 2-3 dienas.
Siuo atveju rekomenduojama gydymo pradzios schema: 1-3 dieng — 8 mg, 2-3 dieng — 16 mg 3-3 ir
paskesnémis dienomis — po 16 mg. Parenkant buprenorfino ir buprenorfino/naloksono doze farmako-
terapijos pradzioje, rekomenduojama naudotis vaisto dozavimo algoritmais, pateiktais priede Nr. 3.

Pirmomis farmakoterapijos dienomis rekomenduojama kasdien apziUréti pacientg ir jvertinti intok-
sikacijos/abstinencijos reiskinius. Stabilizuojant bukle buprenorfino dozé didinama po 2-4 mg, kai
paros dozés mazesnés nei 16 mg, ir po 4-8 mg, kai paros dozé didesné nei 16 mg.

Jeigu pacientas vartojo ilgai veikiancius opioidus, pvz. metadonag, skirti buprenorfing rekomenduojama
neanksciaukaip praéjus24valandoms po paskutiniovartojimo. Siekiantisvengtiabstinencijos simptomy
sukélimo, buprenorfinui iSstumiant metadong i$ u receptoriy, kei¢iant metadona j buprenorfing arba
buprenorfina/naloksona, pries tai rekomenduojama metadono paros doze laipsniskai sumazinti iki
30 mg. Taip pat turi bati aiskas abstinencijos simptomai, atsirade po paskutinio metadono vartojimo.
Siuo atveju galima tikétis minimalaus diskomforto. Rekomenduojama pirmoji buprenorfino dozé yra
2-4 mg, pakartotinai jvertinant pacientg po 2-4 valandy (zr. prieda Nr. 3).

Jeigu pacientas perkeliamas i$ farmakoterapijos metadonu, kai metadono dozé yra 40-60 mg per parg
(t.y. nesumazinus metadono dozés iki rekomenduotinos 30 mg per parg), rekomenduojama, nutraukus
metadono skyrima, buprenorfino pirma doze skirti atsiradus abstinencijos reiskiniams (48-96 val. po
paskutinés metadono dozes). Pacientai turi buti jspéjami, kad heroino ar kity opioidy vartojimas pa-
sunkina buprenorfino skyrimo pradzig. Pirmoji buprenorfino dozé turéty bati 4 mg. Pacientg rekomen-
duojama apziGréti po 3-4 valandy. Jei pacientui abstinencija nesunkéja, skiriami 2-4 mg buprenorfino.
Jei pacientui pasunkéjo abstinencija, tg dieng buprenorfino daugiau neskirti. Skiriami simptominiai
vaistai (pvz., benzodiazepinai). Nuo antros dienos buprenorfino dozé koreguojama pagal abstinen-
cijos reiskiniy sunkima. Pirmoji buprenorfino skyrimo diena sunkiausia, taciau pacientas gali jausti
diskomforta apie savaite.



6.9. Paciento farmakoterapijos metadonu pakeitimas buprenorfinu turéty bati planuojamas, kai pacientas

7.1.

neturi darbiniy ar kity svarbiy jsipareigojimy. Taip pat kai gydytojo konsultacijos yra prieinamos.

Nerekomenduotina keisti farmakoterapijos metadonu j farmakoterapijg buprenorfinu, jei metadono
paros dozé didesné nei 60 mg.

Palaikomuyjy buprenorfino ir buprenorfino/naloksono doziy skyrimas

Palaikomosios buprenorfino ir buprenorfino/naloksono dozés parenkamos individualiai ir priklauso
nuo medikamento absorbcijos ir metabolizmo, tolerancijos opioidams, nepageidaujamy reiskiniy,
kity psichika veikianciy medziagy vartojimo. Efektyvi palaikomoji buprenorfino ir buprenorfino/nalok-
sono paros dozé yra 8-24 mg (Mattick R.P. ir kiti 2008, WHO, 2009). Si dozé leidzia i3laikyti gydomus
pacientus ir nuslopinti dauguma priklausomybés nuo opioidy simptomuy. 12-24 mg dozés efektyviau
slopina heroino vartojima, dél blokuojancio buprenorfino poveikio j opioidinius centrinés nervy siste-
mos receptorius. Maksimali leidziama buprenorfino ir buprenorfino/naloksono paros dozé yra 24 mg.

2-0ji klinikiné rekomendacija

Pacientams, gydomiems farmakoterapija buprenorfinu bei buprenorfinu/naloksonu rekomen-
duojama skirti vidutiniskai nemazesnes kaip 8 mg buprenorfino paros dozes ir jy nemazinti, ypac,
jeigu pacientas tebevartoja heroing ar kitus opioidus. Rekomendacijy klase I, jrodymy lygis A.

7.2. Farmakoterapija buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu i$ pradziy turéty bati skiriama prizidrint

medicinos specialistams, kad buty vertinamas paciento atsakas j gydyma (WHO, 2009, rekomendacijy
klasé |, jrodymy lygis C). Stabilizavus paciento bukle, t.y. pasiekus teigiamy pokyciy Seimoje, darbe,
nustojus vartoti psichoaktyvigsias medziagas), taip pat jvertinus medikamenty naudojimo ne pagal
gydytojo rekomendacijas rizika, buprenorfing ir buprenorfing/naloksong rekomenduojama isduoti
vartoti j namus’ (WHO, 2009). Buprenorfino/naloksono preparato isdavimas vartoti namuose palyginti
su buprenorfinu maziau rizikingas dél galimo vartojimo ne pagal gydytojo nurodymus (3virkstimo).
Medikamenty isdavimas j namus yra svarbi salyga pacientams ilgiau testi farmakoterapija ir siekti
visapusés socialinés adaptacijos.

3-0ji klinikiné rekomendacija

Medikamento dozés gali buti iSduodamos j namus pacientams, kuriems nustatyta stabili
palaikomoji medikamenty dozé ir palanki socialiné situacija, taip pat jei nedidelé medikamenty
panaudojimo ne pagal paskirtj rizika. Rekomendacijy klasé I, jrodymuy lygis C.
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LR SAM 2007 m. rugpjucio 6 d. jsakyme Nr.V-653,Dél pakaitinio gydymo skyrimo ir taikymo priklausomiems nuo opioidy gydyti ir
pakaitiniy opioidiniy vaistiniy preparaty israsymo, isdavimo, laikymo ir apskaitos” asmens sveikatos prieziros jstaigose tvarkos aprasy
patvirtinimo” nurodyta, kad pakaitinius opioidinius vaistinius preparatus galima isduoti pacientams issinesti esant stabiliai remisijai,
taciau ne reciau kaip 1 karta per savaite.

7.3.

74.

7.5.

7.6.

7.7.

8.1.

8.2.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU R BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Dél léto buprenorfino pasisalinimo i$ opioidy receptoriy ir tais atvejais, kai batina skirti vaistg prizitrint
medicinos darbuotojams, buprenorfing galima skirti kas 48 valandas ir dvigubg paros doze, taciau
nevirsijant didZiausios paros dozés 24 mg. Ne visiems pacientams 3is budas tinkamas, kadangi kai kurie
pacientai dienomis, kai nevartoja medikamenty, jaus potraukj arba abstinencijos simptomus. Butina
atsizvelgti j padidéjusia intoksikacijos rizika dél galimo alkoholio, raminamuyjy ar opioidy vartojimo.

Skiriant medikamentus kas 24 valandas, praleidus paros doze rekomenduojama testi gydyma
buprenorfinu jprastomis dozémis. Praleidus 2 ar daugiau dieny, gydytojas turi jvertinti paciento bukle
ir gali skirti ta pacia ar mazesne doze.

Jei pacientas praleidzia 5-7 dienas ir paros dozé virsija 8 mg, gydytojui jvertinus paciento bukle
rekomenduojama skirti 8 mg. Kitais atvejais jvertinus paciento bukle buprenorfinas tesiamas skiriant
2-8 mg.

Slapimo/seiliy tyrimai dél psichika veikian¢iy medziagy atliekami, atsizvelgiant j paciento klinikine ir
socialine bikle individualiu daznumu. Slapimo/seiliy testus atlikti rekomenduojama, kai to reikia diag-
nostikai. Atliekant Slapimo tyrimus sitloma imtis priemoniy, sumazinanciy apgaulés tikimybe.

Slapimo/seiliy tyrimai néra visiskai tikslGs. Jie rodo tik neseniai buvusj psichoaktyviyjy medziagy
vartojima. Nustacius heroino ar kity opioidy vartojima, ypac jy Svirkstimg, rekomenduojama aptarti
su pacientu buprenorfino ar buprenorfino/naloksono paros dozés padidinima dél blokuojancio
medikamenty poveikio, taip pat nustatyti psichologinius-socialinius faktorius, skatinancius psicho-
aktyviyjy medziagy vartojima bei mazinti jy jtaka. Jeigu nepavyksta nuslopinti potraukio opioidams ir
uzblokuoti jy poveikio, su pacientu reikéty aptarti farmakoterapijos metadonu galimybe.

Farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu trukme

Farmakoterapijos buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu trukmé proporcinga paciento sveikatos
ir socialinés buklés pageréjimui. Pacientai turi bati skatinami gydytis ne maziau kaip 12 ménesiy,
kad jvykty elgesio pokyc¢iy (WHO, 2004b). Farmakoterapija nutraukiama abipusiu gydytojo ir
paciento susitarimu. Pacientas turi teise nutraukti gydyma ir tuo atveju, jeigu gydytojas nesutinka su
Siy veiksmy tikslingumu.

Staigus farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu nutraukimas gali sukelti opioidy
abstinencijos sindroma. Dozés mazinimas neturi sukelti fiziniy ir psichologiniy problemy. Rekomen-
duojama, kad buprenorfino dozé buty mazinama po 4 mg kas 7-14 dieny, kai ji didesné nei 16 mg,
po 2-4 mg kas 7-14 dieny, kai ji 8-16 mg, ir po 2 mg kas 7-14 dieny, kai mazesné nei 8 mg (Lintz-
eris N., Clark N., Muhleisen R. ir kiti, 2001). Dozés mazinimo greitis turi buti derinamas su pacientu.
Jeigu farmakoterapijg buprenorfinu reikia nutraukti greiciau, gali bati skiriamas simptominis gydymas,
pvz., raminamaisiais ir kitais vaistais.
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9.

Nepageidaujamas buprenorfino ir buprenorfino/naloksono poveikis ir jo mazinimas

Nepageidaujamas buprenorfino ir buprenorfino/naloksono poveikis ir toksiskumas panasas j kity opioidy.

9.1.

9.2.

9.3.

10.

10.1.

10.2.
10.3.

10.4.

10.5.

Farmakoterapija buprenorfinu bei buprenorfinu/naloksonu ir opioidy perdozavimo rizika.

9.1.1. Aprasyti mirties atvejai dél kvépavimo slopinimo tarp pacienty, vartojusiy buprenorfing ir
benzodiazepinus, dél abiejy vaisty kombinuoto slopinamojo poveikio centrinei nervy sistemai.
Buprenorfing ir buprenorfing/naloksong rekomenduojama skirti atsargiai, jei pacientas vartoja
raminamuosius vaistus ir/ar daug alkoholio.

9.1.2. Mirties rizika nuo opioidy perdozavimo didéja pacientams, nutraukusiems farmakoterapija
buprenorfinu bei buprenorfinu/naloksonu. Apie tai gydytojas pacientg turéty jspéti. Mirties
nuo opioidy perdozavimo rizika mazéja pacientui i$ naujo pradéjus farmakoterapijg opioidi-
niais vaistiniais preparatais.

Nepageidaujamas buprenorfino poveikis (daugiau nei 1 proc. visy gydomuyjy) gali pasireiksti viduriy
uzkietéjimu, galvos skausmu, nemiga, astenija, mieguistumu, prakaitavimu, pykinimu, vémimu, gal-
vos svaigimu, ortostatine hipotenzija (Lintzeris N., Clark N., Muhleisen R. ir kt, 2001). Labai retai gali
bati kvépavimo centro slopinimas, padidéjes transaminaziy lygis/gelta, haliucinacijos, jautrumas
medziagai (iSbérimas, niezulys, bronchy spazmas, Kvinkés edema, anafilaktinis Sokas).

Buprenorfino/naloksono nepageidaujamas poveikis retas ir gali pasireiksti nemiga, viduriy uzkie-
téjimu, pykinimu, prakaitavimu, abstinencijos sindromu, galvos skausmu. Kaip ir gydant buprenorfinu
labai retai gali bati kvépavimo centro slopinimas, padidéjes transaminaziy lygis/gelta, haliucinacijos,
jautrumas medziagai (iSbérimas, niezulys, bronchy spazmas, Kvinkés edema, anafilaktinis Sokas).

Socialiné ir psichologiné pagalba pacientui farmakoterapijos buprenorfinu
ir buprenorfinu/naloksonu metu

Farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu metu, pacientui rekomenduojama
uztikrinti individualy ir/ar grupinj socialinj darbg, stiprinant paciento saviverte, gebéjima paciam
spresti savo problemas. Pacientui sékmingai gali padéti socialinis darbuotojas.

Farmakoterapijos pradzioje socialinis darbuotojas jvertina paciento socialine situacija bei poreikius.

Kiekvienam farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu pacientui gydytojas su kitais
specialistais numato individualy gydymo plang, sudarantj salygas jo poreikiams tenkinti ir socialinei
integracijai. Individualus gydymo planas turi bati paremtas iSsamiu ir visapusisku paciento poreikiy,
lukesciy, realiy galimybiy vertinimu.

Sudarant individualy gydymo plang numatomos konkrecios priemonés, padedancios siekti rezultaty
per apibrézty laiko tarpa. Sudarant ir perzitrint tokj plang, dalyvauja pacientas, jam pageidaujant - jo
teiséti atstovai (tévai, globéjas ir pan.), visi reikalingi atitinkamy sriciy (sveikatos priezilros, socialinio
darbo, psichologinés pagalbos ir kt.) specialistai.

Gydymo planas farmakoterapijos metu perzidrimas reguliariai, dalyvaujant pacientui, o atsiradus nau-
joms aplinkybéms — i$ karto joms paaiskéjus. Gydymo plano perzitros metu jvertinami ir fiksuojami
rastu paciento poreikiy pokyciai, pasiekti rezultatai. Gydymo planas surasomas ir saugomas paciento
ligos istorijoje.

10.6.

10.7.

10.8.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Gydymo plane rekomenduojama numatyti:

10.6.1. apsilankymus pas gydytoja, socialinj darbuotoja, psichologa, kitus specialistus, pvz., ZIV
tyrima, infekciniy ligy gydytojo konsultacijas;

10.6.2. socialinés reabilitacijos priemones, pvz., registracija darbo birzoje, darbo paieska;

10.6.3. savipagalbos grupiy lankyma, konsultacijas S$eimos nariams ir kitas priemones.

Jvertines paciento socialinés situacijos specifika, esant poreikiui, socialinis darbuotojas atlieka psicho-
socialines intervencijas. Psichosocialinés intervencijos metu socialinis darbuotojas:

10.7.1. tarpininkauja bei padeda atkurti (sukurti) socialiniy rysiy tinklg su Seima, artimaisiais,
bendruomene;

10.7.2. tarpininkauja dél sveikatos priezitros paslaugy gavimo;

10.7.3. tarpininkauja dél asmens apsiripinimo drabuziais, avalyne, maistu bei kity materialiniy prob-
lemy sprendimo;

10.7.4. tarpininkauja dél teisinés pagalbos, pvz., teismo antstoliy veiklos ir kt. institucijy teikiamy
paslaugy;

10.7.5. uztikrina nuolatinj informavima, konsultavima, pagalbg tvarkant reikalingus dokumentus;

10.7.6. lavina socialinius jgudzZius, t.y. moko elgesio bendraujant;

10.7.7. motyvuoja pacienty ir jo artimuosius lankyti savipagalbos grupes ir kt.

Tyrimy apzvalga parodé, kad psichologiné-socialiné parama zymiai padidina pacienty, susilaikanciy

nuo psichoaktyviyjy medziagy vartojimo, procenta. Taciau farmakoterapijos buprenorfinu su

psichologinés-socialine parama ir be jos nesiskyré pagal liekanciyjy gydytis pacienty skaiciy (Amato
L., 2008).

4-0ji klinikiné rekomendacija

Psichologiné-socialiné parama turéty buti suteikiama visiems pacientams, kuriems taikoma
farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu. Jei néra tokios paramos galimybiy,
gydytojai gali taikyti farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu. Stabills pacien-
tai, kuriems taikoma farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu, neturéty bati
ver¢iami naudotis psichologine-socialine parama. Rekomendacijy klase I, jrodymy lygis A.

11.

11.1.

Farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu taikymo ypatumai
pacientams, sergantiems infekcinémis ligomis

7\

Sveikatos priezilros jstaiga, atliekanti farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu, turi
uztikrinti, kad ZIV uzsikréte pacientai bty stebimi infekciniy ligy gydytojo ir laiku gauty reikiama
pagalba. Gydymas opioidiniais vaistiniais preparatais pagerina vartojanciyjy opioidus ZIV gydymo
rezultatus (Smith-Rohberg D. ir kiti, 2006). Glaudus farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/

naloksonu bei prieZitra dél ZIV atliekan¢iy jstaigy bendradarbiavimas, paciento palaikymas ir deramas
demesys 3iai ligoniy kategorijai yra lemiamas sekmingo ZIV infekcijos gydymo elementas.

n



12

11.2. Pradinis gydomojo buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu istyrimas dél ZIV infekcijos nesiskiria
nuo kity asmeny istyrimo. Gydytojas turi paaiskinti ZIV tyrimo svarba paciento baklei bei sékmingam
gydymo koordinavimui. Jei ZIV antikiny nerandama, tyrimas kartojamas kartg per metus. Pacientas
turi teise atsisakyti tyrimo dél ZIV.

5-0ji klinikiné rekomendacija

Pretestinis ir potestinis konsultavimas, ZIV tyrimas turéty bati pasilyti priklausomiems nuo
opioidy pacientams. Rekomendacijos klasé |, jrodymuy lygis B.

11.3. Gydytojas, diagnozaves ZIV infekcija, atvejj registruoja ir teikia duomenis apie jj, vadovaudamasis
Lytiskai plintan¢iy infekcijy, ZIV nesiojimo ir ZIV ligos epidemiologinés prieZitros tvarka asmens ir
visuomenés sveikatos prieziliros jstaigose, patvirtinta Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos minis-
tro 2003 m. vasario 25 d. jsakymu Nr. V-117 (Zin., 2003, Nr. 27-1105, 2008, Nr.74-2890).

11.4. Vadovaujantis teisés aktais (LR sveikatos apsaugos ministerija, 2004) ZIV uzsikréte asmenys dél 3ios
infekcijos stebimi visa gyvenima.

11.5. Kai kurie pacientams besigydant opioidiniais vaistiniais preparatais nustatomos vélyvos ZIV infekci-
jos stadijos. Todél svarbu jvertinti infekcijos stadija, oportunistiniy infekcijy galimybe ir antiretroviru-
sinés terapijos poreikj. Tuo tikslu gydytojas psichiatras siuncia pacientg infekciniy ligy gydytojo
konsultacijai.

11.6. Antiretrovirusiné terapija (toliau — ART) skiriama (LR sveikatos apsaugos ministerija, 2004):

11.6.1. diagnozavus AIDS, esant bet kokia bet kokiam CD4 limfocity skaiciui (jrodymuy lygis A);

11.6.2. esant besimptomei infekcijai, kai CD4 limfocity skai¢ius 200-250/mm?ir ZIV ribonukleorigiciy
(toliau — RNR) >50 000 kopiju/ml (jrodymy lygis A);

11.6.3. kai CD4 limfocity skai¢ius <200/mm?, esant bet kokiam RNR kopijy skaiciui (jrodymy lygis A);

11.6.4. ZIV uzsikrétusiai moteriai néstumo ir gimdymo metu (jrodymy lygis A) siekiant, kad motina
neperduoty ZIV infekcijos vaikui, jei ART pacientei nebuvo taikyta anks¢iau.

11.7. ART skiria infekciniy ligy gydytojas, kai pacientas motyvuotai pasiruoses pradéti gydyma. Pacientas
informuojamas apie batinybe laikytis griezto vaisty vartojimo rezimo, apie galimg nepageidaujama
vaisto poveikj ir ka daryti, jei jis pasireiskia; apie vartojamy ART ir kity vaisty (buprenorfino, buprenorfi-
no/naloksono ir kt.) saveika, nepertraukiama gydyma, viruso atsparumo vaistams vystymosi grésme ir
pan. (jrodymy lygis C).

11.8. Pasiruosima skirti ART sudaro:

priklausomybés nuo narkotiniy medziagy ir alkoholio gydymas;

gyvenimo salygy stabilizavimas;

- psichikos sutrikimy gydymas;

oportunistiniy infekcijy ir kity sunkiy gretutiniy ligy gydymas;

informacijos apie ZIV gydymo procesa ir su juo susijusius dalykus suteikimas pacientui.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU R BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

11.9. ART sudarancios vaisty grupés (zr. 6 prieda):
11.9.1. nukleozidiniai atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai (toliau — NATI);
11.9.2. nenukleozidiniai atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai (toliau — NNATI);
11.9.3. proteaziy inhibitoriai (toliau - PI);
11.9.4. fuzijos inhibitoriai (toliau - FI);
11.9.5. integrazés inhibitoriai (toliau - II);

11.9.6. koreceptoriy antagonistai (toliau — KA).

11.10. Pradiniam ZIV infekcijos gydymui rekomenduojami ART deriniai:

- priklausomybés nuo narkotiniy medziagy ir alkoholio gydymas;

- 2 NATIir 1 NNATI;

- 2 NATIir 2 Pl (kuriy vienas - ritonaviras, skiriamas didéjanciomis dozémis);
- 3 NATI (AZT+3TC+ABC) testi pradéta gydyma.

Sudarydamas ART derinj, infekciniy ligy gydytojas turi atsizvelgti j ZIV infekcijos stadijg, simptomus,
oportunistiniy infekcijy buvima; CD4 lasteliy ir ZIV RNR kopijy skai¢iy; numatomy vaisty vartojimo
reguliaruma, paros tableciy skaiciy; galima vaisty nepageidaujama poveikj; koinfekcijg su HBV ir HCV, kitg
gretutine patologija ir bkles (lipidy apykaitos sutrikimus, cukrinj diabeta, Sirdies, kepeny, inksty funkcijos
sutrikimus); j moters reprodukcine bukle..

11.11. Buprenorfinas pasizymi mazesne saveika su ART vaistais nei metadonas (priedas 5)

11.12. Medicinos personalas turi stiprinti paciento motyvacijg reguliariai vartoti ART. Siekiant ilgalaikio
virusologinio atsako ypac svarbu ART vartoti reguliariai pirmuosius 4-6 ménesius.

11.13. Konsultacijos prie$ paskiriant ART metu infekciniy ligy gydytojas turi jsitikinti, kad paciento
emociné buklé stabili, ART vaisty dienos rezimas netrukdo jprastinei veiklai, pacientas jsisamonines,
kad nereguliarus vaisty vartojimas lemia ZIV atsparuma ir gydymo nesékme, zino ART nepageidau-
jamy reiskiniy ir jy saveikos su buprenorfinu raiskos ypatumus bei kritinius atvejus, dél kuriy reikia
nedelsiant kreiptis j gydymo jstaigg (WHO, 2006).

6-0ji klinikiné rekomendacija

Siekiant i$vengti ZIV plitimo per 3virki¢iamasias priemones, priklausomi nuo opioidy pacientai
turi pirmenybe farmakoterapijai opioidiniais vaistiniais preparatais bei antiretrovirusinei terapijai.
Rekomendacijos klasé |, jrodymuy lygis A.
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Virusinis hepatitas C (HCV)

11.14.

11.15.

11.16.

11.17.

Vertinant didelj C hepatito paplitima tarp buvusiy ir esamy Svirks¢iamuyjy narkotiky vartotojy, jiems
turi bati pasitlytas C hepatito viruso antikiny (anti-HCV) Il ar lll kartos imunofermentinés analizés
tyrimas. Teigiamas rezultatas patvirtinamas C hepatito viruso (HCV) ribonukleininés ragsties
(HCV-RNR) kraujo serume nustatymu, atliekant polimerazés grandiniy reakcija (PGR). Taip pat nusta-
tomas HCV genotipas (LR sveikatos apsaugos ministerija, 2008a). Jei anti-HCV nerandama, tyrimas
kartojamas kartg per metus.

HCV uzsikrétusiems pacientams grieZtai rekomenduojama nevartoti alkoholio. Pacientui turi bati
suteikta informacija apie itin Zalinga alkoholio poveikj kepenims. Jei yra priklausomybé nuo alkoho-
lio, rekomenduojamas jos gydymas.

Hepatito C gydymas skiriamas pagal bendrasias hepatito C gydymo rekomendacijas, patvirtintas LR
sveikatos apsaugos ministerijos (LR sveikatos apsaugos ministerija, 2008a).

11.16.1. Pasirinkimo vaistai HCV infekcijai gydyti — pegiliuoto alfa interferono (peg-INF a) ir ribavirino
(RBV) derinys.

11.16.2. Jei pacientas serga misria ZIV ir HCV infekcija, C hepatito gydymas skiriamas, kai CD4 limfo-
city yra >200 lgsteliy/mm?3. Jei CD4 limfocity yra <200 Igsteliy/mm?3, pirmiausia skiriamas
antiretrovirusinis gydymas. C hepatito gydymas pradedamas, kai baklé stabilizuojama ir
CD4 lasteliy skaicius pakyla iki >200 lgsteliy/mm?.

Vienas nepageidaujamy interferono reiskiniy yra depresija. Jei yra indikacijy, priklausomybés ligy
ar psichikos sveikatos centre suteikiama psichiatro konsultacija, o nustacius depresija, skiriamas
gydymas antidepresantais.

Virusinis hepatitas B (HBV)

11.18.

11.19.

11.20.

11.21.

Hepatitui B nustatyti skiriamas hepatito B serologiniy zymeny (HBsAg ir antiHBcor) tyrimas. Jei
rezultatas teigiamas, pacientas toliau tiriamas vadovaujantis bendrosiomis hepatito B diagnostikos ir
gydymo rekomendacijomis (LR sveikatos apsaugos ministerija, 2005).

Pasirinkimo vaistai HBV infekcijai gydyti — nukleozidy analogy ir interferono preparatai. Pacientams,
gydomiems buprenorfinu ar buprenrofinu/naloksonu, turéty bati prieinamas $is gydymas.

HBV, kaip ir HCV, uzsikrétusiems pacientams grieztai rekomenduojama nevartoti alkoholio. Pacientui
turi bati suteikta informacija apie itin zalinga alkoholio poveikj kepenims. Jei yra priklausomybé nuo
alkoholio, rekomenduojamas gydymas.

Jei pradinio tyrimo metu nerandama hepatito B antikiny, rekomenduojama vakcinacija nuo
hepatito B (WHO, 2009).

7-0ji klinikiné rekomendacija

Priklausomiems nuo opioidy pacientams reikia pasitlyti issitirti dél virusiniy hepatity B ir C.
Pacientus, uzsikrétusius virusinio hepatito C infekcija, nukreipti stebéti infekciniy ligy gydytojui
ir, esant reikalui, gydyti. Jei pradinio tyrimo metu nerandama hepatito B antikiiny, rekomenduo-
jama vakcinacija nuo hepatito B. Rekomendacijos klasé I, jrodymuy lygis C.

12.

12.1.

12.2.

12.3.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Néstumas ir maitinimas krutimi

Nors kai kurios nésc¢ios moterys gali noréti nutraukti heroino vartojima, opioidy abstinencijos baklé
kelia persileidimorizika pirmajj néstumo trimestra bei prieslaikinio gimdymo rizika paskutinj néstumo
trimestra. IS kitos pusés,, heroino vartojimo atsinaujinimas po susilaikymo laikotarpio gali turéti ypac
nepageidaujamy pasekmiy vaisiui dél Svirkstimo komplikacijy, alkoholio vartojimo, narkotiniy bei
psichotropiniy medziagy perdozavimo, nepilnavertés mitybos, kity zalingy jprociy, streso, esant
opioidy abstinencijai. Negydoma priklausomybé kelia rizikg kadikiui po gimdymo. Farmakoterapija
opioidiniais vaistiniais preparatais turi minimalia rizika vaiko vystymuisi, lyginant su rizika vél pradeti
vartoti heroing ir su tuo susijusia zala.

Buprenorfinas gali bati skiriamas nés¢iosioms. Esamos tyrimy apzvalgos, skirtos opioidiniy vaistiniy
preparaty (buprenorfino ir metadono) taikymui nés¢ioms moterims, neparodé reikSmingy skirtumy
(Minozzi S., Amato L., Vecchi S., Davoli M., 2008).

Jvertindamas nésciosios bukle ir farmakoterapijos opioidiniais vaistiniais preparatais indikacijas, gy-
dytojas psichiatras iSsiaiskina, ar pacienté dél néstumo buvo apzitréta Seimos gydytojo. Jei pacienté
nebuvo apzilréta dél néstumo, gydytojas psichiatras nukreipia paciente pas Seimos gydytoja dél
néstumo priezidros. Siekiant kuo greiciau stabilizuoti pacientés bakle ir sumazinti narkotiniy ir
psichotropiniy medziagy 3virkstimo keliama rizika ir esant indikacijoms, rekomenduojama gydyma
opioidiniais vaistiniais preparatais pradéti kuo grei¢iau. Gydytojas turéty jvertinti pacientés alkoholio
bei tabako vartojima ir informuoti ja apie Zalinga poveikj vaisiui.

8-0ji klinikiné rekomendacija

Farmakoterapija buprenorfinu gali bati skiriama nésciosioms, priklausomoms nuo opioidy.
Néscios moterys, kurios gydomos buprenorfinu, turéty bati skatinamos testi gydyma. Rekomen-
dacijos klasé I, jrodymy lygis A. Buprenorfino/naloksono negalima skirti nésciosioms dél galimo
neigiamo naloksono poveikio vaisiui.

12.4.

12.5.

12.6.

Buprenorfinas yra aptinkamas motinos piene, taciau manoma, jog jo koncentracija yra maza ir neturi
poveikio naujagimiui. I$ kitos pusés, maitinimas kratimi turi daug pranasumy: stipresnis motinos ir
kadikio rydys, maitinimosi visavertiSkumas ir atsparumas ligoms. Priklausomos nuo opioidy motinos
turéty bati skatinamos Zindyti, isskyrus uzsikrétusias ZIV, vartojancias alkoholj, kokaina, amfetaming
ar kitas psichotropines medziagas, — Siais atvejais turi bati analizuojama konkreti situacija (WHO,
2009). Jei pacienté uzsikrétusi virusiniu hepatitu C, reikalinga infekciniy ligy gydytojo konsultacija
dél virusinio hepatito C infekcijos perdavimo profilaktikos maitinimas kratimi (speneliy jtrakiy
prevencija ir kt.).

Nezinoma ar naloksono patenka j motinos pieng. Dél to skiriant farmakoterapija buprenorfinu/nalok-
sonu batina nutraukti maitinima kratimi.

Dalis naujagimiy, pagimdyty opioidinius vaistinius preparatus vartojusiy motiny, patiria neonatalinj
abstinencijos sindroma (NAS). Negydomas opioidy abstinencijos sindromas gali sukelti naujagimiui
diskomforta, retais atvejais — traukulius. Moksliniy tyrimy apzvalgos rodo, kad opioidai ir barbituratai
yra efektyvesni NAS gydymui nei placebo arba benzodiazepinai ir opioidai efektyvesni nei barbitu-
ratai (Osborn D.A., Jeffery H.E., Cole M.J., 2005a, 2005b). Naujagimiy abstinencijos sindromas gydo-
mas pagal Salyje patvirtintas metodikas.

15



16

13.

Skausmo malsinimas pacientams, kuriems taikoma farmakoterapija
buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu

Pacienty, gydomy buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu, padidéjusi tolerancija opioidams. Todél skaus-
mo malsinimas Siems pacientams yra isskirtinis.

13.1.

13.2

14.

14.1

14.2.

15.

15.

Nedideliam skausmui malsinti rekomenduojami ne opioidy kilmés vaistai (paracetamolis, ibupro-
fenas, ketorolakas ir kt.). Dél padidéjusios paciento tolerancijos opioidams ir didelio buprenorfino
afiniteto su opioidy receptoriais, pacientams, vartojantiems buprenorfing, Gmiam stipriam skausmui
malsinti reikia didesniy opioidiniy analgetiky doziy. Vidutinio stiprumo skausmui malSinti rekomen-
duojama padidinti buprenorfino ar buprenorfino/naloksono doze arba salia buprenorfino skirti
tramadol]. llgalaikiam skausmui malsinti rekomenduojami visiski opioidy receptoriy agonistai (meta-
donas).

Opioidinius vaistinius preparatus ir skausma malSinancius vaistus turéty skirti vienas gydytojas
arba priklausomybés ligy gydytojas turéty koordinuoti vaisty skyrimg su kitus vaistus skirianciais
gydytojais.

Vairavimas ir darbas su jrenginiais

. Opioidy sukeltas apsvaigimas (mieguistumas, pablogéjusi koordinacija) gali pasitaikyti skyrus

pradines buprenorfino ir buprenorfino/naloksono dozes. Todél gydytojas turi jspéti pacientus dél siy
medikamenty jtakos vairavimui, ypac farmakoterapijos pradzioje ar keiciant doze (WHO, 2009).

Paciento sveikatos buklé dél vairuotojo pazyméjimo tikrinama pagal galiojancius teisés aktus (LR
sveikatos apsaugos ministerija, 2008b).

Gretutiniy psichikos sutrikimy gydymas vaistais

Opioidy vartotojai linke dazniau nei likusi gyventojy populiacija sirgti kitais psichikos sutrikimais.

15.1. Dél galimy psichikos sutrikimy reikéty jvertinti pacienty, kuriems skiriamas gydymas
buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu, bikle gydymo pradzioje ir periodiskai ja vertinti
gydymo metu, nustacius stabilia medikamento doze. Depresija ir nerimas yra du labiausiai
paplite psichikos sutrikimai, diagnozuojami opioidy vartotojams. Gydymo pradzioje nerimas
gali bati susijes su opioidy abstinencijos simptomais ir per keletg savai¢iy gali praeiti.
Priklausomi nuo opioidy pacientai priklauso padidéjusios rizikos dél savizudybés grupei, todél
visus juos, gydomus buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu, reikia jvertinti dél galimy
nuotaikos sutrikimy. Nediagnozuota depresija blogina psichologine bukle ir socialines
funkcijas ir didina atkrycio rizika.

15.2. Antidepresantus rekomenduojama skirti tuomet, kai pagal TLK-10 kriterijus (jskaitant pablo-
géjusig nuotaika, miego sutrikimus, svorio kritimg ir kt.) nustatoma depresijos diagnozé.
Gydymas skiriamas vadovaujantis LR sveikatos apsaugos ministerijos patvirtintomis depresijy
gydymo rekomendacijomis. Skirti triciklius antidepresantus (amitriptiling) reikia atsargiai,
atsizvelgiant, kad jie slopina centrine nervy sistema (WHO, 2009).

9-0ji klinikiné rekomendacija

Gretutiniy psichikos sutrikimy jvertinimas turéty buati sudétiné paciento pradinio jvertinimo ir
diagnostikos dalis. Gretutiniai psichikos sutrikimai turéty bati gydomi lygiagreciai arba pacientai
nukreipiami j kitas specializuotas psichiatrijos jstaigas. Rekomendacijy klasé |, jrodymuy lygis B.

16.

16.1.

16.2.

16.3.

17.

17.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Priklausomybé nuo keliy psichika veikianciy medziagy

Pacientams, vartojantiems dideles raminamuyjy, migdomuyjy ir alkoholio dozes buprenorfinas ir
buprenorfinas/naloksonas turi bati skiriamas atsargiai.

Jeigu pacientas atvyksta vartoti buprenorfino ar buprenorfino/naloksono apsvaiges nuo alkoholio,
raminamuyjy ar migdomuyjy vaisty, buprenorfinas ir buprenorfinas/naloksonas pacientui neskiriami
arba skiriama sumazinta paros dozé, pvz., pusé maziau dozés. Intoksikacijos alkoholiu laipsnj reko-
menduojama nustatyti jo matuokliu. Esant intoksikacijai alkoholiu, pacientui galima pasiulyti ateiti
po keleto valandy ir tik tada spresti, ar skirti medikamenty.

Priklausomiems nuo alkoholio pacientams, kuriems skirta farmakoterapija buprenorfinu ar bupre-
norfinu/naloksonu, rekomenduojama skirti gydyma disulfiramu ar kitais medikamentais, taip pat gy-
dyti alkoholio abstinencija, uzkirsti kelig atkryciams.

Farmakoterapija buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu
laisves atémimo vietose ir policijos arestinése

Pacientams, kuriems skiriama farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu, tikslinga
testi farmakoterapija $iais vaistais laisvés atémimo vietose bei arestinése, taip pat iséjus is jy j laisve
(WHO, 2007a, WHO, 2005). Pastaroji aplinkybé svarbi mir¢iy nuo opioidy perdozavimo prevencijai.

10-oji klinikiné rekomendacija

Pacientams, kuriems skiriama farmakoterapija buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu laisvéje,
rekomenduojama testi gydyma Siais medikamentais laisvés atémimo vietose ir policijos arestinése.
Rekomendacijy klasé I, jrodymy lygis B.

18.

18.1.

18.2.

18.3.

Neatidéliotina pagalba apsinuodijus opioidais

Apsinuodijimas opioidais (heroinu, metadonu) nustatomas pagal simptomus, tokius kaip ,taskiniai”
vyzdZiai (miozé), kvépavimo daznio retéjimas. Perdozavimui bldingas staigus centrinés nervy siste-
mos slopinimas iki komos, bradipnéja (2-4 kartai/min.), labai ryski cianozé, plauciy edema, hipoksija,
bradikardija, hipotermija, pykinimas, vémimas. Intoksikacija opioidais reikia gydyti jeigu kvépavimo
daznis yra 10 ar maziau karty per minute.

Naloksonas (Naloxon 0,4 mg 1 ml), opioidiniy receptoriy konkurencinis antagonistas, yra patikimas
prieSnuodis. Principiné gydymo schema - pradiné vienkartiné 0,4-2 mg injekcija, suleidZiama kiek
galima greiciau | vena arba raumenis. Ji gali buti kartojama, kol grjzta samoné arba kvépavimas.
Suleidus | vena, vaistas veikia po 1-2 min,, jo poveikis trunka 5-10 min. Suleidus j raumenis,
vaistas pradeda veikti 5-10 min.

Buprenorfinas teoriskai yra ypac saugus, nes pasizymi opioidams jautriy receptoriy dalinio ago-
nisto savybémis. Netycia perdozavus buprenorfino, butinos bendros palaikomosios priemonés,
jskaitant paciento kvépavimo ir Sirdies veiklos funkcijy stebéjima. Svarbiausias simptomas, reika-
laujantis medicininés intervencijos, yra slopinamas kvépavimas, nustojus kvépuoti gali istikti mirtis.
Jei pacientas vemia, pasirtpinkite, kad jis neuzspringty vémalais.
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19.

19.1.

19.2

19.3.

19.4.

19.5

19.6.

Buprenorfino skyrimas nepilnameciams nuo 15 mety

Heroinas ir kitos narkotinés ir psichotropinés medziagos sukelia ilgalaikius funkcinius pokycius
centringje nervy sistemoje, kuri sukelia pakartotinius heroino vartojimo atkrycius. Svarbu jauno
amziaus pacientus islaikyti gydomus. Priklausomybe nuo opioidy nepilnameciams dazniausiai
lydi visa eile kliniskai reikSmingy klausimuy, jskaitant rizikinga Svirkstimo ir lytinj elgesj, jvairiy
psichoaktyviyjy medziagy vartojima, jvairius psichikos ir elgesio sutrikimus, poreikj aukléjamosioms
ir Svietimo priemonéms. Siems pacientams 3alia priklausomybés gydymo reikalinga kompleksiné
pagalba sprendziant minétas jvairialypes problemas, atsizvelgiant j konkrecius vaiko poreikius
(WHO, 20009).

Nepilnamec¢iams nuo 15 mety ir vyresniems opioidy abstinencijos sindromg rekomenduojama gy-
dyti buprenorfinu® pagal tipines schemas, pateiktas 4 priede®. Baigus abstinencijos gydyma, reko-
menduojamas testinis ambulatorinis arba stacionarinis gydymas be vaisty, atkryciy prevencija ne
maziau 6-12 mén.

Testiné farmakoterapija buprenorfinu nepilnameciams nuo 15 mety'® rekomenduojama kai yra ryskus
priklausomybés nuo opioidy sindromas ir jie vartojami $virk$timo badu, ZIV infekcija, tuberkuliozé,
kiti infekciniai ir psichikos sutrikimai, esant néstumui, kai buvo neefektyvis abstinencijos ar kiti
gydymo metodai, néra Seimos paramos''.

Pasaulio sveikatos organizacija (WHO, 2009) paaugliams, sergantiems priklausomybe nuo opioidy,
farmakoterapija buprenorfinu isskiria kaip rekomenduojamag gydyma Sio amziaus pacientams.
Taciau priklausomai nuo klinikinés baklés, Seimos palaikymo, ji galéty bati taikoma ir protarpiais arba
laikinai.

Skiriant gydyma buprenorfinu nepilnameciams, taip pat jiems tesiant $j gydyma, rekomenduojama
organizuoti gydytojy konsiliumus, vadovaujantis galiojanciais teisés aktais (LR sveikatos apsaugos
ministerija, 2007). Atsizvelgiant j daugybinius nepilnameciy, serganciy priklausomybe nuo opioidy
poreikius, gydymas turi atsizvelgti j visas nepilnamecio klinikines ypatybes.

Farmakoterapija buprenorfinu pradedama ir tesiama, skiriant vaisty dozavimo principus aprasytus
6-ame ir 7-ame skyriuje (Adomaitiené V., Leskauskas D., 2009).

11-0ji klinikiné rekomendacija

Nepilnameciams, priklausomiems nuo opioidy gydyti, reikia specializuoty paslaugy. Gydant
batina atsizvelgti j daugybinius nepilnamecio poreikius, klinikines ypatybes, o gydyma testi
ilgg laika. Esant indikacijoms farmakoterapija buprenorfinu skiriama 15 mety ir vyresniems
nepilnameciams. Rekomendacijos klasé I, jrodymy lygis B.

8 Buprenorfina/naloksona 15-18 mety amziaus asmenims vaisto charakteristiky santraukoje rekomenduojama skirti atsargiai,
kadangi néra pakankamai duomeny duomeny apie $io vaisto skyrima vaikams (EMEA, 2006).

9 LR SAM 2007 m. rugpjucio 6 d. jsakyme Nr.V-653,Deél pakaitinio gydymo skyrimo ir taikymo priklausomiems nuo opioidy gydyti
ir pakaitiniy opioidiniy vaistiniy preparaty israSymo, isdavimo, laikymo ir apskaitos asmens sveikatos priezidros jstaigose tvarkos aprasy
patvirtinimo" nurodyta, kad asmeny iki 18 mety ir vyresniy nei 15 mety farmakoterapinis abstinencijos gydymas negali trukti
ilgiau kaip 10-12 dieny.

10 Vaisto charakteristiky santraukoje pazyméta, kad ,Subutex” galima skirti paaugliams nuo 15 mety.

11 Ten pat.

20.

20.1.

20.2.

20.3.

20.4.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU IR BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu
efektyvumo vertinimas

Farmakoterapijos buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu efektyvumas vertinamas tam tikrais laiko
intervalais (kas 6-12 mén.), jvertinant daugelj rodikliy, atspindin¢iy jvairiy gyvenimo sriciy pasikeiti-
mus lyginant su paciento bukle pries gydyma.

Efektyvuma rekomenduojama vertinti pagal sveikatos buklés, socialinés adaptacijos lygj, rizikinga
elgsena (pvz., dieny skaiciy per paskutines 30 dieny, kai narkotinés ir psichotropinés medziagos buvo
vartojamos svirkstimo bidu), gyvenimo kokybe, opioidy ir kity psichoaktyviyjy medziagy vartojimo
sumazéjima/nutraukima (pvz. jvertinant kiek dieny per paskutines 30 dieny buvo vartojami opioidai
ar kitos narkotinés ir psichotropinés medziagos).

Gydymo buprenorfinu ir buprenorfinu/naloksonu efektyvumui jvertinti rekomenduojamos Lietuvoje
adaptuotos metodikos, tarp jy — Pasaulio sveikatos organizacijos daugiacentrio tyrimo ,Opioidinés
priklausomybés pakaitinis gydymas ir ZIV* apklausos metodikos (WHO Collaborative Study of Sub-
stitution Therapy of Opioid Dependence and HIV, 2003). Sios metodikos isverstos j lietuviy kalbg ir
adaptuotos pagal PSO reikalavimus: ,Opioidinés priklausomybés gydymo indeksas” (Opioid Treat-
ment Index), ,Priklausomybés sunkumo indeksas” (Addiction Severity Index-Lite), ,Gyvenimo kokybés
klausimynas — sutrumpinta forma“ (WHOQOL-BREF), ,Per krauja plintanciy virusy rizikos vertinimo
klausimynas (BBV-TRAQ). Sias metodikas lietuviy kalba galima rasti Pasaulio sveikatos organizacijos
interneto svetainéje ( http://www.who.int/substance_abuse/research_tools/en/).

Priklausomybés sunkumo indekso (Addiction Severity Index) UNODC versija yra klausimynas,
skirtas jvertinti fizinés ir psichinés sveikatos, psichika veikianc¢iy medziagy vartojimo, $eimos,
darbo, socialinés bei teisinés srities pokycius.

Remisijos kriterijai

21.

21.1.

Priklausomybés nuo opioidy sindromas pasizymi létine eiga, kuriai budingi periodinés remisijos ir
atkryciai (paiméjimai), pasireiskiantys opioidy ir/ar kity psichoaktyviyjy medziagy vartojimu.

Remisija — ménesio laikotarpis, per kurj sveikatos sutrikimo simptomai sumazéja arba iSnyksta
(American Psychiatric Association, 2004). Medikamentinés remisijos budingos ir kitoms létinéms
ligoms. Remisija gali bati skirstoma j visiska ir daline:

21.1.1. visiska ankstyvoji remisija: pacientui nenustatytas né vienas i$ priklausomybés kriterijy ne
maziau kaip ménesj, bet ne ilgiau kaip 12 ménesiy;

21.1.2. daliné ankstyvoji remisija: vienas ar du priklausomybés sindromo kriterijai nustatyti ne per
trumpesnj kaip ménesio, taciau ne per ilgesnj nei 12 ménesiy laikotarpj;

21.1.3. visiska ilgalaiké remisija: né vienas i$ priklausomybés sindromo kriterijy nenustatytas per
paskutinius 12 ménesiy arba daugiau;

21.1.4. daliné ilgalaiké remisija: vienas arba du priklausomybés sindromo kriterijai nustatyti per
paskutinius 12 ménesiy ar daugiau.
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Kitos svarbios ypatybeés

22.  Buprenorfinas bei buprenorfinas/naloksonas, veiksmingi gydant opioidy abstinencijg lengvinant
jos simptomus. Savaime vien opioidy abstinencijos gydymas néra efektyvus nes jj dazniausiai lydi
ligos atkrytis (Mattick R. ir kiti, 2008, jrodymy lygis A).

22.1. Tyrimo apzvalgos rodo, kad taikant abstinencijos gydyma buprenorfinu, gydyma baigia daugiau
pacienty nei adrenerginiais alfa2 agonistais'? (Gowing L., Ali R., White J.M., 2006).

12-0ji klinikiné rekomendacija

Abstinencijai gydyti rekomenduojama skirti buprenorfing, buprenorfing/naloksong
mazéjanciomis dozémis. Rekomendacijos klasé |, jrodymuy lygis A.

22.2. Tyrimy apzvalgos parodé, kad psichologiné-socialiné parama abstinencijosgydymo metu Zymiai pa-
didina sékmingai baigusiy abstinencijos gydyma pacienty skaiciy, nepaisant to, kuriais opioidiniais
vaistiniais preparatais buvo gydoma 3i buklé (Amato L., Minozzi S., Davoli M., Vecchi S., Ferri MMF,
Mayet S., 2008a)

13-0ji klinikiné rekomendacija

Pacientams, kuriems taikomas abstinencijos gydymas buprenorfinu ar buprenorfinu/naloksonu,
turéty bati teikiama psichologiné-socialiné parama. Rekomendacijos klasé I, jrodymy lygis A.

22.3. Skiriant buprenorfing ar buprenorfing/naloksong opioidy abstinencijai gydyti ambulatoriskai ar
stacionariai rekomenduojama vadovautis medikamenty skyrimo tipinémis schemomis, kurios
pateiktos 4 priede. Opioidy abstinencijos gydymo metu rekomenduojama paciento bikle jvertinti
kasdien, vaistus skirti priziurint medicinos specialistams. Esant nemigai, galima kelias dienas skirti
raminamuyjy vaisty.

22.4. Opioidy abstinencijos gydymas laikomas sékmingu, jei pacientas nutrauké heroino vartojima ir
iSnyko dauguma abstinencijos reiskiniy. Kai yra priklausomybé nuo opioidy, vien abstinencijos gydy-
mas néra efektyvus, todél rekomenduojama toliau skirti farmakoterapijg naltreksonu (Subata E.,
Pinceviciaté E., 2008) ir/ar nemedikamentinj gydyma.

12 Lietuvoje sios klases vaistai (lofeksidinas, klonidinas) priklausomybei nuo opioidy gydyti neregistruoti.

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU R BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA 2

Metodikos rengéjai

23. Metodikos autoriai:

dr. Emilis Subata,
Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Psichiatrijos klinikos docentas,
Vilniaus priklausomybés ligy centro direktorius

dr. Vita Danileviciate,
Vilniaus universiteto Medicinos fakulteto Psichiatrijos klinikos vadoveé, docenté

dr. Virginija Adomaitiené,
Kauno medicinos universiteto psichiatrijos klinikos vadové, docenté

dr. Raimonda Matulionyté,
Vilniaus universiteto infekciniy ligy, dermatovenerologijos ir mikrobiologijos klinikos docenté

Jelena Kuznecova,
Siauliy pirminés sveikatos priezidros centro gydytoja psichiatré

Ausra Malinauskaité,
Vilniaus priklausomybés ligy centro socialinés pagalbos ir prevencijos skyriaus vedéja

Stefa Naujokiene,
UAB,Zemaitijos psichikos sveikatos centras” direktoré

Neringa Sinkaniené,
Panevézio apskrities priklausomybés ligy centro vyriausioji gydytoja

Svetlana Zamkovaja,
Klaipédos apskrities priklausomybés ligy centro vyriausioji gydytoja

Tautvydas Zikaras,
Kauno priklausomybeés ligy centro direktorius

Metodika parengé Lietuvos psichiatry asociacijos darbo grupé, 2010.

Autoriai dékoja Vilniaus universiteto medicinos fakultetui, Kauno medicinos universitetui, LR sveikatos
apsaugos ministerijai, Valstybiniam psichikos sveikatos centrui uz metodikos perzitrg ir vertingus pasitlymus,
j kuriuos buvo atsizvelgta.

Deklaracija apie autoriy interesus.

Lietuvos psichiatry asociacijos darbo grupés metodikos rengimo darbga bei metodikos isleidima rémé
UAB ,Merck Sharp & Dohme”.

Dr. Emilis Subata deklaravo, kad kaip pagrindinis tyréjas dalyvavo ir gavo atlygj vykdant 2 klinikinius tyrimus
LKlinikinis atsitiktiniy im¢iy heroing vartojanciy asmeny gydymo ,Suboxone” priimtinumo ir saugumo tyrimas
(protokolo Nr. P05042) ir, Klinikinis atsitiktiniy imc¢iy priimtinumo ir saugumo tyrimas su asmenimis, kuriems
yra priklausomybé opioidams, keiciant,Subutex” j,Suboxone” (protokolo Nr. 04843) Vilniaus priklausomybés
ligy centre. Tyrimy uzsakovas buvo,Schering-Plough”.
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Priedas Nr. 1

Objektyvaus opioidy abstinencijos jvertinimo skalé

Handelsman I., Cochrane K., Aronson M.J. et al. (1987). Two new rating scales for opiate withdrawal.
American Journal of Alcohol Abuse, 13, 293-308.

Nurodymai
Stebékite pacientg 5 minutes, tada balais jvertinkite kiekvieng i$ Zemiau isvardinty opioidinés
abstinencijos pozymiy (,yra” - 1 balas). Sudéje visus punktus apskaiciuokite bendra baly suma.

Klausimas Néra Yra

1. Ziovulys I:I I:I
2. Sloga I:I I:I
3. Zasiesoda I:I I:I
4. Prakaitavimas I:I I:I
5. AS3arojimas I:I I:I
6. Midriazé I:I I:I
7. Tremoras (ranky) I:I I:I
s i ] ]
" ldatmal kit kind pade) L L
10. Vémimas I:I I:I
11. Raumeny trukciojimas I:I I:I
12. Pilvo spazmai I:I I:I
13. Nerimas, aZitacija (gniauzo pirstus ir kt.) I:I I:I
] ]

Bendra baly suma (0-13)

Priedas Nr. 2

PRIKLAUSOMYBES NUO OPIOIDY GYDYMO BUPRENORFINU R BUPRENORFINU/NALOKSONU METODIKA

Subjektyvaus opioidy abstinencijos jvertinimo skalé

Handelsman I., Cochrane K., Aronson M.J. et al. (1987). Two new rating scales for opiate withdrawal.
American Journal of Alcohol Abuse, 13, 293-308.

Nurodymai
Kuo tiksliau atsakykite j Siuos teiginius.
Jvertinkite savo savijauta SIUO MOMENTU ir pazymékite skaléje.

Klausimas Visiskaine Siek tiek Vidutiniskai Zymiai  Labai
1. A$jauciuosi sunerimes 0 1 2 3 4
2. Maneima Ziovulys 0 1 2 3 4
3. AS prakaituoju 0 1 2 3 4
4. Mano akys asaroja 0 1 2 3 4
5. Man i$ nosies teka vandeningos isskyros 0 1 2 3 4
6. Mano oda pasiurpusi 0 1 2 3 4
7. Mane krecia drebulys 0 1 2 3 4
8. Mane pila karstis 0 1 2 3 4
9. Mane kredia 3altis 0 1 2 3 4
10. Man maudzia kaulus ir raumenis 0 1 2 3 4
11. A nenustygstu vienoje vietoje 0 1 2 3 4
12. Mane pykina 0 1 2 3 4
13. Norisi vemti 0 1 2 3 4
14. Mano raumenys trak¢ioja 0 1 2 3 4
15. Mane vargina pilvo diegliai 0 1 2 3 4
16. Norisi jsiSvirksti 0 1 2 3 4

Baly suma (0-64)
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Priedas Nr. 3

Buprenorfino/naloksono doziy parinkimo algoritmai farmakoterapijos pradzioje
ir skiriant palaikomajj gydyma

Buprenorfino dozés atitinka kombinuoto buprenorfino/naloksono preparato dozes.

1 diagrama
Pacientas priklausomas nuo trumpai ir ilgai veikianciy opioidy.
Farmakoterapijos pradzia: pirmoji diena (1 schema).

Pacientas priklausomas
nuo trumpai veikianciy opioidy?

Taip
Ne STOP
jvertinkite paciento

tinkamuma gydymo
pradziai

Abstinencijos simptomai praéjus 12-24 val.
po paskutinio opioidy vartojimo?

Taip

Skirkite buprenorfina/naloksong
4/1 mg, stebékite

Taip
Ne
Abstinencijos simptomai tesiasi/atsinaujino? Abstinencijos simptomai atsinaujina?
Taip Ne
Taip
Kartokite doze iki 8/2 mg pirma diena Nustatyta paros dozé
Taip
Ne

Abstinencijos simptomai palengvéjo? Skirkite simptominj abstinencijos gydyma
Taip

Nustatyta paros dozé

UNODC, 2008. Treatnet Capacity Building Package. http://www.unodc.org/treatment/en/UNODC_documents.html).

2 diagrama
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Pacientas priklausomas nuo trumpai ir ilgai veikianciy opioidy.

Farmakoterapijos pradzia: antra ir tolesnés dienos (2 schema).

Pacientas apsilanko su 8/2 - 12/3 mg

Taip

Abstinencijos simptomai
po paskutinés dozé

Taip

Padidinkite buprenorfino/naloksono doze
iki 12/3-16/4 mg

Abstinencijos simptomai tesiasi?
Taip

Skirkite papildomai 4/1 mg dozes
iki maks. 24/6 mg antrg dieng

Abstinencijos simptomai palengvéjo?
Taip

Nustatyta paros dozé

Ne
Teskite gydyma
8/2 - 12/3 mg per para
Ne
Abstinencijos simptomai nesikartoja?
Ne
Nustatyta paros dozé
Ne

Skirkite simptominj abstinencijos gydyma

Teskite gydyma kitg dieng, pradékite
skirdami 2-os dienos doze,
ja padidindami po 2/0,5 - 4/1 mg
DidZiausia paros dozé 24/6 mg

27



28

3 diagrama

Gydymo metadonu pakeitimas buprenorfinu/naloksonu (buprenorfinu).
Farmakoterapijos pradzia: pirmoji diena (3 schema).

Pacientas, gydomas metadonu?

Taip

Laipsniskai sumazinkite doze
iki 30 mg per diena

24 val. po paskutines dozés.
Skirkite buprenorfino 4/1 mg

Yra abstinencijos simptomy?

Taip

Skirkite buprenorfino 4/1 mg

Abstinencijos simptomai tesiasi?
Taip

Kartokite iki 12/3 mg/24 val.

Abstinencijos simptomai palengvéjo?
Taip

Nustatyta paros dozé

Ne

Ne

Ne

Nustatyta
paros dozé

Skirkite simptominj abstinencijos gydyma

Teskite gydyma kita dieng
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4 diagrama
Farmakoterapijos stabilizavimas, palaikomujy buprenorfino/naloksono doziy skyrimas (4 schema).

Baigta gydymo pradzios fazé

Taip
Ne Ne
Tesiasi heroino vartojimas? Yra abstinensijos simptomy? Yra potraukis vartoti?
Taip Taip Taip Ne

Teskite nustatydami dozes iki 24/6 mg per para

Nustatyta
paros dozé

Ne
Heroino vartojimas nepaisant didziausios dozes?

Teskite buprenorfino/naloksono skyrima,
padidinkite gydymo be vaisty intensyvuma,
apsvarstykite, ar yra indikacijy keisti j
farmakoterapija metadonu
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c) 7 dieny stacionarinio gydymo (Johnson R.E,, Strain E.C., Amass L., 2003).

Priedas Nr. 4
Dienos Rekomenduojama Paros
buprenorfino/naloksono dozé buprenorfino/naloksono dozé
Rekomenduojamos opioidy abstinencijos gydymo tipinés schemos 1 4/1 mg,
. . esant abstinencijai — papildomai
buprenorﬁnu I buprenorﬁnu/naloksonu. nuo 2/0,5 mg iki 4/1 mg vakare Nuo 4/1mg iki 8/2mg
2 4/1 mg,
esant abstinencijai — papildomai
a) 8 dieny ambulatorinio gydymo (Lintzeris N., Clark N.C., Muhleisen P, ir kiti, 2001). nuo 2/1 mg iki 4/1 mg vakare Nuo 4/1mg iki 8/2mg
3 4/1 mg,
Dienos Maziausios ir didziausios Rekomenduojama esant abstinencijai - papildomai N
buprenorfino/naloksono dozés buprenorfino/naloksono dozé 2/0,5 mg vakare Nuo 4/1mg iki 6/1,5mg
1 nuo 4/Tmg iki 8/2mg 6/1,5 mg 4 2/0,5 mg,
esant abstinencijai — papildomai
2 nuo 4/1mg iki 12/3mg 8/2 mg 2/0,5 mg vakare Nuo 2/0,5mg iki 4/1 mg
3 nuo 4/1mg iki 16/4mg 10/2,5 mg 5 0mg,
. esant abstinencijai 2/0,5 mg vakare Nuo 0 mg iki 2/0,5 mg
4 nuo 2/0,5mg iki 12/3mg 8/2 mg
o 6 0mg -
5 nuo Omg iki 8/2mg 4/1 mg
. 7 0mg -
6 nuo Omg iki 4/1mg -
7 nuo Omg iki 2/0,5mg -
8 0 d) 3-7-10 dieny stacionarinio gydymo (Johnson R.E., Strain E.C,, Amass L. 2003).
buprenorfino/naloksono dozé
Dienos
b) 20-36 dieny ambulatorinio gydymo (Johnson R.E,, Strain E.C., Amass L., 2003). 10 dieny 7 dienos 3 dienos
Dienos 36 dieny kurso 20 dieny kurso 1 8/2 mg 8/2 mg 12/3 mg
buprenorfino/naloksono dozés buprenorfino/naloksono dozés ) 6/1,5mg 6/1,5mg 8/2 mg
-4 16/4mg 16/4mg 3 4/1 mg 4/1 mg 8/2mg
5-8 14/3,5 mg 8/2mg
4 4/1 mg 4/1 mg
9-12 12/3 mg 4/1 mg
5 4/1 mg 2/0,5 mg
13-16 10/2,5 mg 2/0,5 mg
6 2/0,5 mg 2/0,5 mg
17-20 8/2 mg 0mg
21-24 6/1,5mg - ! 2/05mg 0mg
25-28 4/1 mg - 8 2/0,5mg
29-32 2/0,5 mg - 9 2/0,5mg

33-36 0mg - 10 0mg
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Priedas Nr. 5 Priedas Nr. 7

Saveika tarp buprenorfino ir ART medikamenty (WHO, 2006) Medziagos, metabolizuojamos citochromo 450 3A4

Lamivudinas (3TC)

Indinaviras (IDV)

Abakaviras (ABC)

Lopinaviras/ritonaviras
(LPV/RTV)

Tenofoviras (TDF)

Nelfinaviras (NFV)

Emtricitabinas (FTC)

Ritonaviras (RTV)

AZT+3TC (sudétinis preparatas)

Sakvinaviras (SQV)

AZT+3TC+ABC (sudétinis preparatas) Tipranaviras (TPV)

3TC+ABC(sudétinis preparatas)

TDF+FTC (sudétinis preparatas)

TDF+FTCHEFV (sudétinis preparatas)

ART medikamentai ART medikamenty Buprenorfino jtaka PR Inhibitoriai (potencialiai didina Metabolizmo skatintojai (potencialiai
jtaka buprenrofinui ART medikamentams buprenorfino koncentracija kraujyje) mazina buprenorfino koncentracija kraujyje)
Nukleozidiniai atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai Antiretrovirusiniai vaistai Antiretrovirusiniai vaistai
Reiksmingy saveiky neatzyméta Delaviridinas Efavirenzas
Nenurkleiozidiniai atvirkstinés transkriptazés inhibitoriai Indinaviras Nevirapinas
Efavirenzas (EFV) Buprenorfino Nereikia keisti Nelfinaviras
ir nevirapinas (NVP) koncentracija mazéja, Neatzymeéta EFV ir NVP doziy Ri -
bet nereikSmingai ltonaviras
Proteziy inhibitoriai (PI) Kiti: Kiti:
Ritonaviras (RTV) Buprenorfino Amiodaronas Barbituratai
ir atazanaviras (ATV) metabolizmo slopinimas Gali reiketi Cimetidinas Karbamazepinas
ir kliniskai reikSmingas Neatzyméta sumazinti
buprenorfino koncentracijos buprenorfino doze Clarytromicinas Gliukokortikoidai
padidéjimas Erytromicinas Modafinil
Flukonazolas Fenobarbitalis
Fluvoksaminas Fenitoinas
. Greipfruty sultys Rifampinas
Priedas Nr. 6 P i
Itrakonazolas
Antiretrovirusiniai vaistai Nefazodones
Norfloksacinas
NATI NNATI Pl Fuzijos Integrazés Koreceptoriy Verapamilas
inhibitoriai inhibitoriai antagonistai
Zidovudinas Efavirenzas Atazanaviras Enfuvirtidas Raltegraviras Maravirokas
(AZT) (EFV) (ATV) (ENF) (RAL)
Didanozinas (ddl)  Nevirapinas (NVP) Darunaviras (DRV)
Stavudinas (d4T)  Etravirine Fosamprenaviras (FPV)
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