Sintetik opioid analgetiklərin nümayəndələri. Promedolun və Fentanilin müqayisəli farmakoloji xarakteristikası.

Sintetik preparatlar
Promedol, Fentanil, Sııfentanil, Remifeııtanil, Alfentanil, Piritramid, Tilidin, Loperamid (Imodium), Levorfanol, Petidin (Meperid), Metadon, Propoksifen.

Sintetik opioid analgetiklərin ən çox istifadə olunan nümayəndələrindən biri fenilpiperidin törəməsi promedoldur.Preparatın təsiri, adətən, 10-20 dəqiqədən sonra başlayır və 3-4 saata qədər davam edir. Ağrıkəsici təsirinə görə morfindən geri qalır. Morfindən fərqli olaraq mədə-bağirsaq traktı sfinktorlarının kəskin spazmını törətmir, bronx saya əzələlərinin tonusunu isə nisbi də olsa aşağı salır. Preparatın mühüm praktik əhəmiyyət kəsb edən xüsusiyyətlərindən biri də ondan ibarətdir ki, o, uşaqlıq saya əzələrinin yığılma aktivliyini artırmaq və uşaqlıq boynu əzələsini boşaltmaq xüsusiyyətlərinə malikdir. Məhz buna görədə güclu doğuş tutmaları zamanı doğuşu ağrısızlaşdırmaq və tezləşdirmək məqsədilə promedolun istifadəsi göstəriş sayılır. 
   Sintetik opioid analgetiklərin populyar nümayəndələrindən biri də fentanildir.Müxtəlif eksperimental müayinə metodlarnın Köməyilə müəyyən edilmişdir ki, fentanilin ağrikəsici təsiri meperidindən 800- 1000, morfindən 80-100 dəfə yüksəkdir.Preparatın xarakter xüsusiyyəti ağrikəsici təsirinin qısa müddətli olmasıdır. Belə ki, birdəfəlik venadaxili yeridilmə zamanı preparatm ən yüksək effekti 1-3 dəqiqədən (əzələdaxili yeridilmə zamanı 3-10 dəqiqədən) sonra başlayır və təqribən 15-30 dəqiqə müddətinə davam edir. 
   Fentanildən transdermal terapevtik sistem şəklində terminal xərçəng ağrısının müalicəsində də istifadə olunur.Hər bir transdermal terapevtik sistem 72 saata qədər təsir göstərir.
    Narkomaniyanın kompleks müalicəsində Metadon əvəzsiz dərman maddəsi hesab olunur.Bu arzuolunmaz halın ümumi müalicəsi isə aşağıdaKı 2 prinsiplə aparılır:
1. Detoksikasiya: dərmanın qəbulunun dayandırılması və orqanizmin dərmandan "təmizlənməsini" təmin edən müalicə üsuludur. Bir çox öİKələrdə sürətli detoKsİKasiya şəKİində aparılır. Bu halda dərmanın qəbulu birdən dayandırılır və ortaya çıxan abstinensiya sindromu əlamətlərini zəiflətməyə çalışırlar. Bu məqsədlə daha çox istifadə olunan maddə klonidin'dir.Gündə 17 mKq/Kq (3 qəbula) təyin olunur. Preparatla müalicə 7-21 gün müddətinə aparılır.Təsir mexanizmi beyində-locus coeruleus-da loKalizasiya olunan aı adrenoreseptorlan oyadaraq, bu törəmələrə göstərdiyi süstləşdirici təsirilə əlaqədardır (opioid reseptorlarım oyatmaqla morfin də bu struktura süstləşdirici təsir göstərir). Klonidin "abstinensiya"-nm yalnız bəzi əlamətlərini (bilavasitə locus coeruleus-un bloKadadan azad olunmasından irəli gələn) aradan qaldırır. Preparatın daha çox müşahidə edilən arzuolunmaz əlavə effeKtlərinə hipotenziya və bəzi KəsKİn psixi reaKsiyalar aid edilir. Hazırda daha çox hallarda (əlavə effeKtləri az olduğuna görə) analoji təsir mexanizminə malİK olan lofeksidin preparatmdan istifadə olunur. Gündə 2 dəfə, hər dəfə 200 mkq (0,2 mq) olmaqla (doza tədricən artırılaraq 2,5 mq-a çatdırıla bilər), daxilə təyin edilir. Müalicə ən azı 7 gün müddətinə aparılır. Hər 2 preparatla müalicə Kursu istifadə dozasınm ən azı 2-4 gün müddətinə tədricən azaldılıb kəsilməsi prinsipinə əsaslanır. Preparatların qəbulunun birdən dayandırılması qan təziyiqin kəskin yüksəlməsinə, başqa sözlə, "rebound hipertenziya" halına səbəb ola bilər. Abstinensiya sindromu əlamətlərini zəiflətməK və xəstələri sakitləşdirməK məqsədilə benzodiazepin qrupu trankvlizatorlardan və fenotiazin qrupundan olan neyroleptikiərdən istifadə edilməsi də detoKsİKasiya tədbirləri sırasma aid edilir. Detoksikasiyanı sürətləndirmək məqsədilə xəstələrə bəzən bir neçə gün narkotik analgetikiərin antaqonistləri də təyin edilir.
2. Metadonla davam etdirilən müalicə üsulu. Detoksikasiyadan sonra narkotiklərin təkrarən qəbulu riski saxlanılan xəstə qruplarında metadonla müalicə proqramı aparılır. Burada əsas məqsəd asılılıq yaradan maddənin qəbulunun dayandırılması deyil, xəstələrin metadon qəbulu fonunda reablitasiyasım yaxşılaşdırmaq, onların Kriminal, qeyri
moral, qeyri-etik və s. davranışlarınm qarşısmı almaqdır. Metadonla müalicə Qərbi Avropa öİKəbri, xüsusən, ABŞ-da lisenziyalaşdırılmış proqram əsasında aparılır. Bu işlə bilavasitə "Metadon polİKİinİKaları" (methadone outpatient cliniks) adlandırılan xüsusi tibbi müəssİsələr məşğul olur (ambulator şəraitdə xəstələrə gündəlik, per os 40-60 mq metadon verilir; sonra xəstə 24-36 saat müddətində nəzarətdə saxlamlmaqla, preparatm təKrari təyini fonunda onun optimal, başqa sözlə, müalicə Kursunun sonraki effektiv davamı üçün stabilləşdirici dozası müəyyən olunur; xəstələrə istifadə məqsədilə evlərinə metadon aparmasına da icazə veriliir; müalicə dozasmm qaldırılması yalnız, abstinensiya simptomunun aradan qalxmadığı və ya təkrari meydana çıxdığı hallarda göstəriş sayılır.). Müvafiq məqsədilə metadondan başqa, Kİmyəvi quruluşca ona yaxın olan və müalicənin uğurlu nəticələrinə təminat verən a-DL- və L- asetilmetadol (metadil asetat) kimi preparatlardan da istifadə edilir. Nəzərə almaq lazımdır ki, bu müalicə üsulunun maya dəyəri çox baha olsa da o, narkomaniyanın farmakoloji KorreKsiyasında əsas müalicə üsulu sayılır.

