Основные симптомы и синдромы нервных и психических заболеваний. 
Принципы выбора ЛС, методы диагностики и 
контроля эффективности  и безопасности
Нервно-психические расстройства включают:

· психозы

· депрессии

· мании

· неврозы и неврозоподобные состояния

Психозы  - это состояния, характеризующиеся расстройством психики, которое проявляется неадекватным восприятием действительности и нарушением поведения. Психозы сопровождаются бредом и галлюцинациями.

Причиной психозов могут быть:

1. Эндогенные

2. Экзогенные  факторы 

1. К первой группе относятся психозы, в развитии которых важное значение имеют наследственные факторы (психоз вызывают шизофрения, сенильный психоз). 

2. Экзогенные психозы  - это психозы, вызванные инфекциями, интоксикациями (в том числе алкогольный), черепно-мозговыми травмами, реактивные психозы (в результате психической травмы), заболеваниями эндокринной системы и др.


В патогенезе психозов важное значение имеет нарушение функций медиаторных систем, в первую очередь дофаминергической, – повышается активность D2- рецепторов, а также серотонинергической, холинергической.

Поэтому основным фармакотерапевтическим подходом является применение средств, нормализующих нейромедиаторные нарушения. 

К такой группе препаратов относятся нейролептики, которые делятся на 4 группы:

1. Нейролептики с седативным компонентом - хлорпромазин (аминазин), перициазин (неулептил), дроперидол, левомепромазин (тизерцин).

2. Нейролептики со стимулирующим компонентом  в малых дозах (инцизивные) – галоперидол, тиопроперазин
3. Нейролептики со стимулирующим компонентом в широком диапазоне доз - тиоридазин (сонапакс)

4. Атипичные нейролептики - клозапин (лепонекс), кветиапин (сероквель), рисперидон
Фармакодинамика.  Механизм действия нейролептиков – блокада D2 – рецепторов мезолимбической системы, выраженность которой коррелирует с их антипсихотическим действием.

Фармакологические эффекты: 
· антипсихотическое действие - способность уменьшать или полностью устранять проявления психоза (блокада D2 – рецепторов мезолимбической зоны)

· седативное - затормаживающее действие (блокада адренорецепторов)
· депрессогенное - способность при длительном применении вызывать специфические (заторможенные) депрессии
· противорвотное (блокада дофаминовых рецепторов рвотного центра)
· экстрапирамидное действие (лекарственный паркинсонизм) - НЛР

НЛР:

· эндокринные нарушения, обусловленные блокадой D2 – рецепторов гипофиза  (увеличение синтеза пролактина, гинекомастия, галакторея)

· экстрапирамидные нарушения (паркинсонизм, дискинезия), обусловленные блокадой дофаминовых рецепторов нигростриатумной области, являющейся частью экстрапирамидной системы, которая осуществляет контроль за координацией движений и мышечным тонусом.

· М – холиноблокирующее действие (у производных фенотиазина) – сухость во рту, нарушение зрения, запоры.

· Альфа –адреноблокирующее действие – гипотензия, ортостатическая гипотония.

I группа - препараты с седативным действием. 

Хлорпромазин (аминазин). Дополнительный эффект – антигистаминный, антигипертензивный с привыканием

Ф/к: парентерально и внутрь. Связывается с белками плазмы крови на 95-98%. Выводится с почками и желчью, период полувыведения – 15-30 часов.

Взаимодействие с другими лекарственными средствами: 

· усиливает действие средств для наркоза, снотворных, алкоголя, наркотических анальгетиков, транквилизаторов, что может привести к угнетению дыхания

· повышает действие препаратов с холиноблокирующей активностью, антигипертензивных средств, непрямых антикоагулянтов

· ослабляет действие противосудорожных средств

К НЛР, кроме перечисленных, относится раздражающее действие (поэтому вводится парентерально медленно,  при в/м введении - с новокаином), застойная желтуха.


II группа - препараты со  стимулирующим действием в малых дозах. 

Галоперидол. В отличие от аминазина практически не оказывает холиноблокирующего, альфа - адреноблокирующего действия и практически не снижает АД.
Ф/к. Пути введения: внутрь, парентерально. Подобно аминазину, связывается с белками плазмы крови примерно на 90%. Т1/2 – 15-35 часов.

Взаимодействие. 

· Подобно аминазину, усиливает действие этанола, снотворных (особенно барбитуратов), анальгетиков. 

· Усиливает действие х/блокаторов, гипотензивных средств, антикоагулянтов

· Ослабляет действие леводопы

Нейролептики со стимулирующим эффектом в широком диапазоне доз. 

 В отличие от перечисленных нейролептиков, характеризуются транквилизирующим и антидепрессивным действием. Подобно аминазину обладает антигистаминной активностью.

Ф/К. Т1/2 – около 16 часов. Метаболизируется в печени с  образованием активных метаболитов.

Взаимодействие. 

· Несовместим с Ад, местноанестезирующими средствами, симпатолитиками. 

· Усиливает эффект снотворных, наркотических средств, алкоголя 

· Ослабляет действие леводопы 

Атипичные нейролептики.

Клозапин, в отличие от классических нейролептиков, избирательно блокирует дофаминовые рецепторы лимбической системы, не оказывая влияния на дофаминовые рецепторы экстрапирамидной  системы. Обладает М-холиноблокирующей активностью.

Ф/К. Связывается с белками плазмы крови (около 95%; Т1/2 – от 4 до 12 часов).

Взаимодействие. 

· Усиливает действие снотворных, анальгетиков, гипотензивных препаратов, антидепрессантов.

· Несовместим с НПВС, карбамазепином.

Критерии эффективности: положительная динамика симптомов заболевание: исчезновение психо-двигательного возбуждения, бреда, галлюцинаций

Критерии безопасности: контроль за НЛР.

Неврозы – характерные расстройства, возникающие в результате воздействия психотравмирующих факторов, характеризующиеся наличием соматических и вегетативных нарушений.

 Различают следующие разновидности:

- невростения

- истерия

- психоастения

- невроз навязчивых состояний

Невростения – проявляется раздражением, вспыльчивостью, нарушением сна, снижением работоспособности, болями в сердце и др.

Истерия – эгоцентризм, крикливость, истерические судороги и параличи.

Психоастения – характерны неуверенность в себе и своих действиях, нерешительность, боязнь трудностей и неумение их преодолевать.

Невроз навязчивых состояний – характеризуется мнительностью, страхами, навязчивыми мыслями и навязчивыми движениями.

На фоне этих состояний отмечаются расстройства внутренних органов и систем:

- кардиалгии – боли в области сердца, сердцебиение, которые провоцируются конфликтами, неопределенными жизненными ситуациями).

- желудочно-кишечные расстройства (запоры, поносы, боли в животе, рвота, снижение аппетита)

Неврозоподобные расстройства, в отличие от неврозов, возникают вторично вследствие каких-либо заболеваний.

Фармакотерапевтический подход. 

- Этиотропная терапия – устранение, по-возможности, психотравмирующих факторов, психологические сеансы.

- Патогенетическая терапия – назначение анксиолитических средств – транквилизаторов, устраняющих симптомы тревоги, страх.


Анксиолитики
1. Производные бензодиазепина - хлордиазепоксид, диазепам, феназепам, оксазепам
2. Небензодиазепиновые производные - гидроксизин

3. Транквилизаторы разных химических групп (буспирон, мебикар)



Фармакодинамика.
Механизм действия – взаимодействие с бензодиазепин- ГАМК комплексом и усиление тормозных процессов в ЦНС
Фармакологические эффекты: 
1. Анксиолитический (противотревожный) - уменьшают эмоциональное напряжение, тревогу, страх 
2. Седативный (снотворный) 
3. Мышечно-расслабляющий (ощущение вялости, слабость, усталость) 
4. Противосудорожный (прерывают приступы судорог при эпилепсии и других судорожных состояниях)
5. Психостимулирующее действие (медазепам, оксазепам).

НЛР: сонливость, утомляемость, нарушение памяти, депрессия, нарушение сна (при длительном приеме), нарушение функции печени, задержка или недержание мочи, расстройства пищеварения, развитие привыкания и лекарственной зависимости

П/П – нарушение функции печени и почек, дыхательная  недостаточность.

Диазепам (седуксен, реланиум, сибазон)

В малых дозах оказывает стимулирующее действие на ЦНС, в высоких – седативное.

Ф/К.  Связывается с белками более, чем на 90%. Выводится почками. Т1/2 около 48 часов. Накапливается при повторном применении.

Взаимодействие. 

- Усиливает угнетающее действие на ЦНС нейролептиков, снотворных, седативных средств, анальгетиков, антидепрессантов, ингибиторов МАО. 

- Психостимуляторы снижают активность диазепама.

- Флуоксетин, циметидин, метопролол, пропроналол увеличивают Т1/2 диазепама и усиливают его действие.

Мезапам (медазепам, рудотель)

Дневной транквилизатор, оказывающий слабо выраженное мышечно-расслабляющее действие.
Оксазепам (нозепам, тазепам)

Гидроксизин (аторакс)

Бензоклидин (оксилидин)

Депрессии - психическое расстройство, характеризущееся чувством глубокой подавленности, безысходности, немотивированной тоски, суицидальными мыслями, торможением интеллектуальной и моторной деятельности, а также соматовегетативными нарушениями.

Выделяют: 


- экзогенную (реактивную) депрессию – реакция на ситуацию (причиной могут быть тяжелые психические травмы (потеря близкого человека, непреодолимые трудности), неизлечимые соматические заболевания, умственное или психическое утомление, злоупотребление психотропными препаратами (транквилизаторами, седативными средствами), алкоголем)


- эндогенную депрессию (депрессивные компоненты психических болезней (например, шизофрении), а также старческие, атеросклеротические, посттравматические депрессии) 

Патогенез: нарушение моноаминергической передачи нервных импульсов в ЦНС, главным образом, адренергической и серотонинергической.
Симптомы:
 
- сниженное настроение 
-  утрата интересов и возможности испытывать удовольствие
  -  снижение жизненного тонуса и активности 
Дополнительные симптомы: нарушение концентрации внимания, снижение самооценки, идеи самообвинения, суицидальные мысли или действия, пессимистическая оценка будущего, нарушение сна, нарушение аппетита

Фармакотерапевтический подход. 

Патогенетическая терапия: применение антидепрессантов, восстанавливающих нейромедиаторную передачу в ЦНС
При этом руководствуются формой депрессии и характеристикой собственного психотропного действия препарата:

1. Антидепрессанты с седативными и анксиолитическими свойствами назначаются при тревожных депрессиях - амитриптиллин, миансерин, миртазапин, тразозон
2. Антидепрессанты со стимулирующим (активирующим) действием назначаются при заторможенных (астенических) формах - имипрамин, флуоксетин, моклобемид, милнаципран
3. Антидепрессанты сбалансированного действия назначаются при токскивой (меланхоличной депрессии) - эсциталопрам, венлафаксин, тианептин, сертралин, пароксетин, циталопрам
Классификация антидепрессантов по механизму действия - самостоятельно.

1. Ингибиторы нейронального захвата моноаминов

1.1. Средства неизбирательного действия: Амитриптилин, имипрамин

     1.2. Средства избирательного действия
         а) Ингибиторы нейронального захвата серотонина: Флуоксетин 

         б) Ингибиторы нейронального захвата норадреналина: Мапротилин 

2. Ингибиторы моноаминооксидазы (МАО)

    2.1. Ингибиторы МАО неизбирательного действия (МАО-А и МАО-В): Ниаламид

    2.2. Ингибиторы избирательного действия (МАО-А): Моклобемид

Неизбирательные ингибиторы нейронального захвата моноаминов

Препараты этой группы неизбирательно ингибируют обратный нейрональный захват моноаминов: норадреналина и серотонина

Трициклические антидепрессанты имипрамин и амитриптилин.
- антидепрессивное действие
- психостимулирующее (имипрамин)

-  седативное (амитриптилин)

- анальгетическое

НЛР.

- М-холиноблокирующее (атропиноподобное) действие: тахикардия, запор, сухость во рту, затруднение мочеиспускания, нарушение аккомодации
- альфа 1 –адреноблокирующее: снижение артериального давления, ортостатическая гипотензия
- папавериноподобное

- противогистаминное

- кардиотоксическое действие: ослабление сократимости сердца, нарушение проводимости, аритмии 
- психические расстройства: амитриптилин (седация): сонливость, головная боль; имипрамин (психостимуляция): возбуждение, галлюцинации, бессонница
- гепатотоксичность
- гематотоксичность


Антидепрессанты “второго” поколения: селективные ингибиторы нейронального захвата серотонина (флуоксетин, пароксетин). Они практически не обладают М-холиноблокирующим, адреноблокирующим и антигистаминным действием, поэтому у них меньше побочных эффектов.

Взаимодействия: Несовместимы с ингибиторами МАО (гипертонический криз, судороги, серотониновый синдром (спутанностью сознания, психомоторным возбуждением, мышечной ригидностью, сердечно-сосудистым коллапсом. Интервал между приемом этих препаратов и неизбирательных ингибиторов МАО должен составлять не менее 2 недель.)

Ингибиторы моноаминооксидазы. Механизм действия - ингибирование моноаминооксидазы (МАО) в митохондриях адренергических и серотонинергических нервных окончаний в ЦНС, а также в клетках печени, миокарда и др. тканей. 


Препарат неизбирательного действия ниаламид полностью (необратимо) разрушает оба типа МАО, антидепрессивный эффект развивается медленно (через 7-10 дней) и сохраняется длительное время после отмены (для ресинтеза МАО требуется не менее 2 недель). Препарат очень токсичный, имеет много побочных эффектов, связанных с ингибированием МАО в периферических тканях, но он очень активный, он, действительно, хороший антидепрессант, и психиатры его очень любят. Назначают при депрессиях, сочетающихся с вялостью, заторможенностью, поскольку он обладает психостимулирующим действием.


НЛР: “сырный” (или тираминовый) синдром (гипертонический криз при одновременном приеме ниаламида и продуктов, содержащих тирамин или его предшественник тиразин (сыры, сливки, кофе), гепатотоксическое действие, бессонница, обострение страха, тревогибред, галлюцинации и другие психические нарушения.


Избирательные ингибиторы МАО типа А (моклобемид, пиразидол и др.) Высокая антидепрессивная активность, хорошая переносимость, меньшая токсичность, не вызывают “сырный эффект” и ортостатическая гипотензия. Эффект ингибиторов МАО обратимого действия развивается к концу первой недели приема, достигает максимального развития через 3-4 недели и прекращается через 1-2 дня после отмены. 
Боль – неприятное ощущение, реализующееся специальной системой болевой чувствительности и высшими отделами мозга, относящимися к эмоциональной сфере.


Боль может быть физиологической  - защитный механизм, в результате которого осуществляется предупреждение об опасности, повреждениях или развитии патологических процессов. 


Патологическая боль имеет патологическое значение для организма – осуществляется измененной системой болевой чувствительности. Патологическая боль обуславливает развитие структурно-функциональных изменений и повреждений в сердечно-сосудистой системе, внутренних органах, в системе микроциркуляции, дистрофию тканей, нарушение вегетативных реакций, изменение деятельности нервной, эндокринной, иммунной и других систем.


Источники патологических болей:

1. Периферические – тканевые рецепторы (ноцицепторы). Раздражение тканевых рецепторов происходит при хронических воспалительных процессах, артритах, при действии продуктов распада тканей (опухоли), хронических повреждениях чувствительных нервов (при сдавлении рубцом, разросшейся костной тканью и др. Особенно чувствительны к различным гуморальным воздействиям поврежденные нервы (например, к действию адреналина). 

2. Центральными источниками патологической боли является усиление возбуждения в ЦНС, в результате чего изменяется функциональное состояние  других отделов системы  болевой чувствительности, эмоциональная сфера и вегетативная нервная система.


В механизмах предупреждения и ликвидации патологической боли играет роль антиноцицептивная система. Включаясь в реакцию при чрезмерных ноцицептивных раздражениях, она ослабляет поток ноцицептивной импульсации и интенсивность болевого ощущения.


При недостаточной антиноцицептивной системе или чрезмерной активации ноцицептивной системы необходимо воздействие лекарственных средств.


Причиной боли могут быть:


1. Травмы, ожоги


2. Сдавление нервного окончания 

-
опухолью

-
рубцовой тканью  

-
отеком внутренних органов

3.  Воспалительные процессы, артриты и др.

4. При спазме гладкой мускулатуры внутренних органов или спазмах скелетной мускулатуры.

Основные фармако-терапевтические подходы.

1. Этиотропная терапия – устранение, по возможности, патологической боли:

-
при боли, вызванной инфекционным процессом – применение антимикробной терапии; 

-
при воспалительных процессах – устранение воспаления;

-
при язвенной болезни – устранение секреции соляной кислоты.

2. Устранение симптомов боли:

-
При болях, угрожающих жизни больного – кардиогенный шок, травматический шок – наркотические анальгетики, средства для наркоза – эти препараты, эффективны при всех видах боли. Используются так же комбинации лекарственных средств, усиливающих обезболивающее действие, например, нейролептанальгезия; 

-
При болях воспалительного характера  - НПВС, глюкокортикостероиды – изменяющие воспалительно-экссудативные процессы – уменьшающие болевые ощущения.

-
При болях, вызванных спазмами гладкомышечных органов – спазмолитики. В некоторых случаях (желче-каменная болезнь, почечно-каменная болезнь) спазмолитики назначают вместе с наркотическими анальгетиками (для профилактики болевого шока).

-
При болях, вызванных вывихом, растяжением, язвенной болезнью, назначают местные анестетики

-
При злокачественных новообразованиях:

-
 Слабо выраженные боли – анальгетики со средствами, усиливающими их действие (например, с транквилизаторами)

-
Средне-выраженный болевой синдром – слабый наркотический анальгетик + ненаркотический анальгетик + транквилизатор

-
При сильной боли – сильный наркотический анальгетик + ненаркотический анальгетик + вспомогательное средство (нейролептик, транквилизатор, антигистаминное средство)

Болезнь Паркинсона (дрожательный паралич) - нейродегенеративное заболевание, которое проявляется резко повышенным тонусом скелетных мышц (ригидностью), замедленностью движений (гипокинезией), скованностью движений (брадикинезией), тремором (дрожанием) рук и головы. Болезнь может сопровождать слабоумие (деменция).
Этиология:   

- возрастная дегенерация, в основе которой лежит наследственная предрасположенность
- ишемия головного мозга

- воспалительные заболевания головного мозга
- прием лекарственных препаратов (нейролептики, резерпин)

Патогенез: постепенная утрата (дегенерация) подкорковых дофаминергических нейронов в зоне базальных ганглиев головного мозга (черная субстанция), что приводит к уменьшению содержания дофамина и снижению тормозного влияния на другую подкорковую структуру (неостриатум, который является частью экстрапирамидной системы). Это приводит к растормаживанию холинергических нейронов экстрапирамидной системы, что сопровождается характерными двигательными расстройствами (ригидность, тремор, брадикинезия).
 Фармако-терапевтические подходы к лечению: лечение симптоматическое, лекарственные препараты устраняют или уменьшают симптомы заболевания, повышая дофаминергические влияния и уменьшая холинергические влияния.
Препаратом выбора является предшественник дофамина, препарат леводопа, который применяют в комбинации с ингибитором фермента ДОФА-декарбоксилазы -карбидопой. Комбинированный препарат: леводопа+ карбидопа=наком. Лечение пожизненное. Спустя 2-3 года после начала лечения у 50% больных развивается феномен включения-выключения: действие препарата укорачивается, после каждого приема очередной дозы ригидность уменьшается (включение), но вскоре вновь развивается акинезия (выключение). При появлении этого феномена увеличивают частоту приема леводопы и уменьшают разовую дозу.
НЛР: диспептические расстройства (тошнота, рвота, анорексия, боли в эпигастрии), ульцерогенное действие, аритмии, ортостатическая гипотензия, гематотоксичность (гемолитическая анемия, лейкопения, тромбоцтопения), психические нарушения (бессонница, возбудимость, депрессия), дискинезия, гиперкинез.
Взаимодействия:

Леводопа + β адреномиметики, дитилин, средства для ингаляционного наркоза  - аритмии

Леводопа + трициклические антидепрессанты - уменьшение биодоступности

Леводопа + диазпам, клозепин, фенитоин, клофелин, М-холиноблокаторы, нейролептики, пиридоксин, папаверин, резерпин - уменьшение противопаркинсонического действия

Леводопа + препараты лития - риск развития дискинезий и галлюцинаций

Леводопа+ метилдопа - усугубление НЛР

Леводопа + ингибитоы МАО А - нарушение кровообращения 
Средства, повышающие выделение дофамина  (амантадин) не имеют самостоятельно значения, действие их недостаточно выражено.

Ингибиторы моноаминооксидазы В (селегилин), агонисты дофаминовых рецепторов (бромокриптин),  а также средства, угнетающие холинергическую передачу  (тригексифенидил (Циклодол), относятся  к препаратам второго ряда и применяются в комбинации с леволопой.

Эпилепсия - хроническое заболевание головного мозга, проявляющееся периодически возникающими судорожными припадками и нередко изменениями личности. 

Этиология: 
- наследственная предрасположенность

- черепно-мозговые травмы

- нейроинфекции

- нейротоксикозы

- нарушения мозгового кровообращения

Патогенез до конца не изучен. Предполагают, что нарушается баланс между тормозными и возбуждающими нейромедиаторными системами, т.е. уменьшается количество тормозных нейромедиаторов (ГАМК) и увеличивается количество возбуждающих аминокислот (глутамат, аспартат). 

Симптомы: различают несколько судорожных и бессудорожных форм приступов эпилепсии, каждая из которых характеризуется своеобразной симптоматикой и определенными изменениями на ЭЭГ.

Выделяют:

- большие судорожные припадки, которые охватывают все тело, протекают с потерей сознания, после припадка больной впадает в длительный сон. Состояние, при котором большие припадки следуют один за другим и больной не приходит в сознание, называется эпилептический статус. Это очень опасное состояние, т.к. оно может привести к остановке дыхания.

- малые припадки протекают в виде кратковременной (на несколько секунд) потери сознания без выраженных судорог.  

- психомоторные припадки проявляются нарушением сознания, двигательным и речевым возбуждением, немотивированными поступками, агрессивностью

- Миоклонус - эпилепсия характеризиуется кратковременными судорожными поддергиваниями отдельных групп мышц без утраты сознания

Нарушения психики при эпилепсии проявляются изменениями личности, а также психопатологическими расстройствами (элилептические бредовые психозы, галлюцинации и макиакально-депрессивные синдромы, амнезии, сумеречное помрачение сознания)

Фармако-терапевтические подходы к лечению: подбор противоэпилептических средств проводится индивидуально в зависимости от особенностей припадка, их частоты, возраста и состояния больного.
- Для предупреждения больших судорожных припадков применяют фенобарбитал, карбамазепин, фенитоин, вальпроевая кислота

- Для предупреждения малых припадков эпилепсии - этосуксимид,  вальпроевая кислота, клоназепам

- Для предупреждения психомоторного возбуждения - фенобарбитал, карбамазепин, фенитоин

- Для купирования эпилептического статуса - диазепам, клоназепам, натриевые соли фенитоина и фенобарбитала – водорастворимые препараты с центральным миорелаксирующим действием.

Критерии эффективности лечения: положительная динамика симптомов заболевания - отсутствие приступов эпилепсии, замедление изменения личности.
Нарушения мозгового кровообращения
Острое нарушение мозгового кровообращения называется инсульт. 
Выделяют:

- геморрагический инсульт, когда происходит разрыв сосуда и кровоизлияние в мозг. 

- ишемический инсульт, или инфаркт мозга, который происходит вследствие прекращения поступления крови в мозг

Этиология геморрагического инсульта: 

- гипертоническая болезнь и артериальная гипертензия (85%)
- врожденные или приобретенные аневризмы сосудов мозга (внутричерепная аневризма - это небольшое образование на мозговом сосуде, которое быстро увеличивается и наполняется кровью. Выпуклый участок аневризмы может оказывать давление на нерв или окружающие ткани мозга, однако особую опасность представляет разрыв аневризмы, в результате чего кровь попадает в окружающие ткани мозга)

- атеросклероз
- воспалительные изменения мозговых сосудов
- интоксикации
Патогенез: при повышении артериального давления происходит разрыв стенки сосуда, поврежденного атеросклерозом, или разрыв микроаневризмы сосуда головного мозга, приводящие к кровоизлиянию. Образуется гематома, сдавливающая окружающие участки головного мозга и мозговые оболочки, что вызывает очаговые и общемозговые симптомы. 
Симптомы:
- общемозговые симптомы обусловлены отеком головного мозга с повышением внутримозгового давления и повреждением мозговых оболочек: головная боль, рвота, слабость, нарушение сознания

- очаговые симптомы связаны с утратой функций поврежденного участка мозга и зависят от локализации и функций поврежденного участка:

- афазия - нарушение речи

- апраксия - нарушение способности к целенаправленным действиям

- гемиплегия - паралич (полное) или парез (частичное отсутствие произвольных движений вследствие прекращения иннервации мышц) мышц одной половины тела с вовлечение мышц лица, руки и ноги

- гемианестезия - нарушение чувствительности одной половины тела

- гемианопсия - сужение полей зрения с одной стороны

- глазные симптомы - птоз (паралич века), миоз или мидриаз, паралич глазодвигательных нервов

- нарушение глотания (бульбарный синдром)

- тетраплегия - двухсторонний паралич

- остановка сердца, дыхания при нарушении кровообращения в области ствола мозга

Фармако-терапевтические подходы к лечению: 

Профилактика геморрагического инсульта:

- снижение и адекватный контроль за уровнем АД

- нормализация уровня липидов в крови

- снижение массы тела


При возникновении геморрагического инсульта - основной метод нейрохирургический - убрать излившуюся кровь. Вопрос оперативного лечения решается по данным компьютерной томографии и оценке количества излившейся крови и зоны поражения.  Лечение проводится в реанимации, необходимо нормализовать функции внешнего дыхания, сердечно-сосудистой системы, артериального давления. Для профилактики отсроченных осложнений проводят нейропротекцию: семакс 1,5% капли в нос, цераксон или сомазин, церебрализин внутривенно, цитохром, цитомак; антиоксиданты: милдронат, актовегин или солкосерин, мексидол внутривенно; витамин Е, вазоактивные препараты для улучшения микроциркуляции: трентал, сермион. При необходимости - глюкокортикоиды, манит, лазикс, антагонисты кальция, антисеротонинергические средства, ингибиторы протеаз, аминокапроновая кислота, гемофобин. Строгий постельный режим, приподнятый головной конец кровати, курс нейрореабилитации.
Этиология ишемического инсульта: 
- нарушение свертывающей системы крови

- атеросклероз

- спазм сосудов шеи и головы и др
Провоцирующие факторы - гипертоническая болезнь, курение, психоэмоциональные перегрузки

Патогенез: ишемический инсульт связан с прекращением поступления крови к тканям мозга, это может произойти в результате разрыва атеросклеротической бляшки, приводящего к тромбозу сосуда, тромбоэмболии сосудов мозга, спазма мозговых сосудов. 
Ишемические нарушения разделяют на:

- транзиторные ишемические атаки - состояния с внезапно возникающими кратковременными очаговыми неврологическими симптомами продолжительностью от 2 мин до 2-3 часов. Часто бывают внезапное преходящее нарушение зрения (на стороне поражения) и гемипарез (гемиплегия) (с противоположной стороны). Эти симптомы отмечаются при поражениях сонных артерий. При так называемых дроп-атаках у больного в полном сознании возникает резкая слабость в ногах, приводящая к падению.
- инсульт «в ходу» - увеличивающийся очаг поражения мозга с нарастанием неврологических нарушений в течение 24-48 часов.

- завершившийся инсульт - сформировавшийся очаг поражения мозга с устойчивыми неврологическими нарушениями различной тяжести. Симптомы зависят от зоны поражения головного мозга. При ишемическом инсульте общемозговая симптоматика мало выражена, преобладают очаговые неврологические симптомы.
- гипертензивная энцефалопатия (гипертонический криз с неврологической симптоматикой) - наряду с головной болью, рвотой, слабостью, сонливостью, могут возникать преходящая слепота, гемипарезы, гемианестезия.
Фармако-терапевтические подходы к лечению: 
Основной подход - профилактика ишемического инсульта, с этой целью применяют: - антиагреганты  (аспирин, кардиомагнил,  плавикс, тиклид) 
- антикоагулянты (гепарин, фрагмин, надропарин) для профилактики тромбообразования, 
- средства, улучшающие микроциркуляцию - пентоксифиллин (трентал, агапурин), дипиридамол (курантил), ксантинала никотинат (компламин, садамин), винпоцетин, сермион. 
Другими препаратами для лечения ишемического инсульта являются:
- Блокаторы медленных кальциевых каналов центрального действия - нимодипн (нимотоп), циннаризин (стугерон), флунаризин
- Ангиопротекторы – этамзилат, продектин

- Ноотропы – пирацетам, церебролизин, ноотропин, глицин.

- Антиоксиданты – витамин Е, витамин С, милдронат

Расстройства сна (инсомии) - нарушение засыпания, уменьшение продолжительности сна или нарушение его структуры, приводящие к ощущению недостаточности сна.
Этиология: 

- нарушение мозгового кровообращения, депрессия (нарушение продолжительности сна, раннее пробуждение)

- смена часовых поясов, черепно-мозговая травма, злоупотребление снотворными (нарушение структуры сна, общего ритма сна и бодрствования)

- невроз, хронический стресс, переутомление (нарушение процесса засыпания)

- переутомление

- болевой синдром

Лечение зависит от причины инсомий
- при инсомиях, связанных с эмоциональными расстройствами - кратковременный прием снотворных (нитразепам, зопиклон)

- при инсомиях, связанных с депрессиями, - трициклические антидепрессанты с седативным эффектом (амитриптилин) за 1 час до сна

- при инсомиях, связанных с болевым синдромом, - назначают обезболивающие препараты

Классификация снотворных средств.

1. Агонисты бензодиазепиновых рецепторов

а) Производные бензодиазепина – нитразепам, флунитразепам, мидазолам

б) Небензодиазепиновые производные – зопиклон, золпидем

2. Агонисты барбитуратных рецепторов – фенобарбитал

3. Препараты разной химической структуры – хлоралгидрат

Бензодиазепины применяются при нарушениях сна, связанных с невротическими расстройствами. 

НЛР: 
- явления последействия (возникают после прекращения действия препаратов: сонливость, головокружение, мышечная слабость, нарушение внимания и координации движений). Противопоказаны водителям транспорта.

- угнетение дыхания (противопоказаны детям, старикам, беременным и кормящим женщинам)

- привыкание (снижение эффекта при длительном применении)

- лекарственная зависимость (невозможность обходиться без препарата) может наступить через 14 дней непрерывного применения препаратов

- синдром отмены 

Небензодиазепиновые агонисты (золпидем, зопиклон) не проявляют анксиолитическое, миорелаксирующее, противосудорожное и амнестическое действие, меньше, чем бензодиазепины, нарушают структуру сна. НЛР такие же как у бензодиазепинов, но менее выражены. Это более безопасные снотворные препараты, их можно применять до 4-х недель. 

Производные барбитуровой кислоты обладают седативным, снотворным и противосудорожным действием, более выраженным, чем у двух предыдущих групп. Барбитураты в значительной степени нарушают структуру сна, вызывают развитие привыкания и лекарственной зависимости, при резкой отмене могут вызвать появление феномена отдачи. НЛР такие же как у бензодиазепинов, но более выражены. Барбитураты индуцируют микросомальные ферменты печени и усиливают метаболизм, в том числе свой, что способствует развитию привыкания при их длительном применении. 

В небольших количествах фенобарбитал входит в состав комбинированных препаратов Валокардин, Валосердин, Корвалол. Эти препараты обладают седативным, снотворным, спазмолитическим и сосудорасширяющим действием и применяются при неврозах, вегетососудистой дистонии, артериальной гипертензии и т.д.
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