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Введение 

Отравления наркотическими веществами в Рос�
сии в настоящее время приобрели характер эпиде�
мии. Это подтверждается как массовостью поступле�
ния больных с отравлениями наркотическими
средствами, так и высокой летальностью этой группы
больных [1, 2]. В последнее время отмечается значи�
тельное увеличение больных из группы «тяжелых»
наркотических средств, в частности, синтетического

опиоида метадона. Так, в отделение реанимации и ин�
тенсивной терапии №3 (токсикология) Центра лече�
ния острых отравлений Санкт�Петербургского науч�
но�исследовательского института скорой помощи им.
И.И. Джанелидзе в 2011 году были госпитализирова�
ны 229 больных поступивших в критическом состоя�
нии с отравлением наркотическими веществами. От�
равления метадоном составили 93 (40,6%) больных,
из которых умерли 9 человек (9,7%). В 2012 году сло�
жилась еще более трагичная ситуация за счет резкого
увеличения больных с отравлениями наркотически�
ми веществами, число которых достигло 521, из кото�
рых больных с метадоном было уже 388 (74,5%). Об�
щая летальность в данной группе за 2012 год
составила 5,7% (22 больных).

Цель работы — оценка результатов использования реамберина в комплексе интенсивной терапии тяжелых форм
острых отравлений метадоном. Материал и методы. Материалы исследования получены в процессе обследова9
ния и лечения 68 больных с острыми тяжелыми отравлениями метадоном. Проводилась оценка особенностей
клинических проявлений интоксикации и нарушений тканевого компонента транспорта кислорода. Результаты.
Было установлено, что тяжесть состояния больных, помимо непосредственно токсического действия метадона,
определяется глубиной и выраженностью гипоксии, клинически проявляющейся как развитием отека9набухания
головного мозга, так и отеком легких и, в случаях запредельной гипоксии и тяжелейшими нарушениями сердеч9
но9сосудистой системы. Выявлено, что включение в программу интенсивной терапии тяжелых форм острых от9
равлений метадоном антигипоксанта реамберина приводит к более быстрому уменьшению гипоксии тканей, что
в свою очередь существенно снижает глубину развившихся осложнений и улучшает клиническое течение острых
отравлений. Выводы. Таким образом, коррекция метаболических последствий уменьшение гипоксических
повреждений приводит к уменьшению длительности коматозного периода, времени пребывания больных на
ИВЛ, сокращению частоты и тяжести вторичных легочных осложнений и летальности. Ключевые слова: острые
отравления, метадон, реамберин, гипоксия.

Objective: to study the clinical patterns due to course of severe methadone poisoning and to assess the results of
reamberine use in the complex of intensive therapy for this condition. Subjects and methods. Sixty9eight patients
with acute severe methadone poisoning were examined and treated. The clinical manifestations of intoxication and
impairment in the tissue component of oxygen transport were evaluated. Results. The severity of its clinical picture,
besides directly toxic effect of methadone was characterized by the depth and magnitude of hypoxia that clinically
manifested both as cerebral edema/swelling and pulmonary edema and, in cases of hyperhypoxia, as severest dis9
orders in the cardiovascular system. The incorporation of the antihypoxant reamberine into an intensive care pro9
gram for severe acute methadone poisoning was found to result in a rapider reduction of tissue hypoxia, which sub9
stantially diminished the degree of occurring complications and improved the clinical course of acute intoxications.
Conclusion. Thus, correction of metabolic aftereffects and alleviation of hypoxic lesions result in a reduction in the
duration of coma, the length of stay on mechanical ventilation, the rate and severity of secondary pulmonary com9
plications and mortality rates. Key words: acute intoxications, methadone, reamberine, hypoxia.
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Таким образом, для больных с тяжелым отрав�
лением метадоном характерна как тенденция к увели�
чению числа поступающих, так и сохранение высокой
летальности. Необходимо отметить, что из группы
наркотических средств острые отравления метадоном
относятся к наиболее тяжелым формам острых отрав�
лений наркотическими веществами, что обусловлено
более выраженными явлениями токсикогипоксичес�
кой энцефалопатии и длительностью действия нар�
котика. Увеличивается число осложненных форм ос�
трых отравлений метадоном, наиболее частыми из
которых являются тяжелые поражения ЦНС в виде
токсикогипоксической энцефалопатии с развитием
коматозного состояния и развивающихся при этом
грубых нарушений функции внешнего дыхания
вплоть до апноэ [3, 4].

К наиболее тяжелым формам осложнений отрав�
лений метадоном относится развитие тяжелых метабо�
лических нарушений, клинически проявляющихся
развитием отека�набухания головного мозга, отека
легких, респираторного дистресс�синдрома и тяжелых
расстройств деятельности сердечно�сосудистой систе�
мы в случаях «запредельной» гипоксии, то есть факто�
ров, лежащих в основе формирования критического
состояния [5—8].

Как правило, основу интенсивной терапии тяже�
лых форм острых отравлений метадоном составляют
лечение ОДН по общепринятым методикам [2, 9, 10]:
коррекция грубых метаболических расстройств и раз�
вившихся осложнений со стороны головного мозга
[11]. Таким образом, одним из наиболее важных остает�
ся вопрос лечения гипоксии и коррекции постгипокси�
ческих нарушений. Следует отметить, что антидотная
терапия налоксоном, по нашим данным, требует особо�

го отношения и чревата усугублением тяжести постги�
поксических расстройств: отека�набухания головного
мозга, отека легких и усугубления гемодинамических
расстройств. 

На наш взгляд на фоне основного лечения пер�
спективным направлением в этой области является
применение корректоров тканевого метаболизма из
группы субстратных антигипоксантов, например, реам�
берина (НТФФ «Полисан», Россия) [4, 12]. 

Цель настоящей работы — оценка результатов ис�
пользования реамберина в комплексе интенсивной те�
рапии тяжелых форм острых отравлений метадоном.

Материал и методы
Исследование проводилось в условиях отделения реани�

мации Центра лечения острых отравлений НИИ Скорой по�
мощи в процессе лечения 68 больных (44 мужчина и 22 жен�
щины), поступивших с острыми отравлениями метадоном в
тяжелом и крайне тяжелом состоянии. Больные были разде�
лены на 2 группы. Группа больных, которым наряду со стан�
дартной интенсивной терапией проводилась инфузия реам�
берина (I) (35 больных) и группа II (33 больных), лечение
которых проводили по традиционной схеме без использова�
ния реамберина.

Отличий по полово�возрастным характеристикам, а
также по тяжести состояния больных при поступлении меж�
ду исследуемыми группами не было (табл. 1, 2). Одним из
тяжелых осложнений отравления метадоном является раз�
витие позиционного синдрома. Эти материалы в настоящую
работу не были включены, так как они требуют отдельного
рассмотрения.

Реамберин вводили 2 раза в сутки внутривенно капельно
медленно в дозе 1,5% — 400 мл в первые 3 суток нахождения
больных в реанимационном отделении на фоне базисной те�
рапии (ИВЛ, инфузионная терапия, коррекция нарушений
кислотно�основного состояния, антибактериальная терапия
по показаниям, введение гормональных препаратов, витами�
нотерапия).

Клинические проявления Значения показателей в группах
I (n=35) II (n=33)

Кома II—III степени, абс. (%) 35 (100) 33 (100) 
Миоз, абс. (%) 35 (100) 33 (100) 
Мышечная атония, абс. (%) 35 (100) 33 (100) 
ОДН с необходимостью проведения ИВЛ, абс. (%) 35 (100) 33 (100) 
Отек�набухание головного мозга, абс. (%) 11 (31,4) 9 (27,3)
Отек легких, абс. (%) 5 (14,3) 4 (12,1) 
Аспирация желудочным содержимым, абс. (%) 4 (11,4) 5 (15,2)
Нарушения сердечно�сосудистой системы, абс. (%) 6 (17,1) 3 (9,1)

Таблица 1
Клинические проявления у больных с тяжелыми отравлениями метадоном при поступлении в стационар

Показатель, ед. измерения Значения показателей в группах
I (n=35) II (n=33)

Возраст больных, годы 22,6   2,1 21,5   2,6
Длительность пребывания в коматозном состоянии, ч 34,3±4,8* 51,8 13,2*
Частота развития вторичных легочных осложнений, абс. (%) 9 (25,7) 16 (48,5)
Длительность пребывания больных в ОРИТ, ч 58,4±9,5* 88,4±11,8*
Число умерших, абс. (%) 3 (8,6)* 6 (18,2)*

Таблица 2
Клинические критерии эффективности использования реамберина 

в интенсивной терапии острых отравлений метадоном (M±m)

Примечание. * — p<0,05 между (I) и (II).



Параметры кислородного баланса определяли на момент
поступления в отделение, на 2�е и 3�и сутки нахождения
больных в стационаре. Кровь забиралась из лучевой артерии
и правого желудочка сердца. Правый желудочек катетеризи�
ровали через подключичную вену с последующим рентгено�
логическим контролем. Определение КОС, газов крови и вы�
дыхаемого воздуха производили с помощью газоанализатора
«Medica Easy Stat», (США). Расчет сердечного выброса (СВ)
проводили по уравнению А.Фика и параметров кислородного
баланса (потребление кислорода (VO2), коэффициент утили�
зации кислорода (КУО2), артериовенозная разница по кисло�
роду (аvDО2)) по общепринятым формулам [13]. Уровень
лактата определяли на 1�е, 2�е и 3�и сутки лечения больных в
отделении реанимации.

Исследовали особенности клинического течения (дли�
тельность пребывание в коматозном состоянии, продолжи�
тельность проведения ИВЛ, сроков нахождения в реанимаци�
онном отделении, частоту развития вторичных легочных
осложнений, летальность) и динамику общего состояния по
шкале оценки степени тяжести АРАСНЕ�II. 

Вычисляли среднее значение показателя, среднеквадра�
тическое отклонение, ошибку среднего. Оценка достоверности
проводилась по t�критерию Стъюдента. Различия считались
достоверными, если р составлял 95 и более процентов
(р<0,05—0,01).

Результаты и обсуждение

Все больные с острыми отравлениями метадоном
поступали в отделение реанимации в тяжелом и крайне
тяжелом состоянии. Клиническая картина отравления
на момент поступления определялась, в первую оче�
редь, нарушением ЦНС и грубыми нарушениями функ�
ции внешнего дыхания вплоть до апноэ, в связи с чем у
48 больных ИВЛ была начата уже на догоспитальном
этапе. 20 больных были переведены на ИВЛ при по�
ступлении больных в стационар вследствие ОДН цент�
рального либо смешанного генеза (табл. 1). При поступ�
лении у всех обследованных наблюдалась глубокая
кома с отсутствием сухожильных рефлексов, выражен�
ный миоз, отсутствие фотореакции зрачков. У 20 боль�
ных (58,7%) при поступлении отмечали явления отека�
набухания головного мозга, у 9 больных (26,4%) отек
легких. 9 больных поступили с аспирацией желудоч�
ным содержимым. У 9 больных (26,4%) отмечались вы�
раженные нарушения сердечно�сосудистой системы в
виде гипотонии (систолическое АД менее 60 мм.рт.ст.)
в связи с развитием «запредельной» гипоксии. В этой
группе больных наряду с ИВЛ и массивной инфузион�
ной терапией также проводилась кардиотоническая
поддержка с использованием дофамина. По шкале сте�
пени тяжести АРАСНЕ�II бальная оценка у больных I
группы составила 24,8±3,3 балла, у больных II группы
— 25,1±2,1 балла.

При исследовании кислотно�основного состояния
и газового состава крови практически у всех больных
отмечали явления декомпенсированного смешанного
ацидоза до 7,04±0,02 с уровнем парциального напряже�
ния углекислого газа в среднем 63,5±7,2 мм рт. ст. и вы�
раженной гипоксемии — 51,3±10,5 мм рт. ст. После 2 ча�
сов от проводимой терапии у всех больных отмечалась
нормализация показателей кислотно�основного состоя�

ния. Однако продолжали сохранятся нарушения пока�
зателей, отражающих гипоксию тканей. 

Недостаточность эффективности кислородотран�
спортных систем подтверждалась развитием гипоксии
уже с момента поступления больных в стационар. Это
проявлялось снижением потребления кислорода (VО2),
коэффициента утилизации кислорода (КУО2) и арте�
риовенозной разницы по кислороду (avDО2) (табл. 2).

Подтверждением тяжелой гипоксии тканей явля�
лись высокие значения уровня лактата у всех поступив�
ших больных с тяжелыми отравлениями метадоном. В
среднем в I исследуемой группе уровень лактата соста�
вил 5,1±1,08 ммоль/л, во II группе 4,8±1,1 ммоль/л.

При лечении отравлений метадоном, необходимо
отметить, что одним из ведущих методов является вос�
становление дыхания за счет ИВЛ. Особенности кли�
нического течения острого отравления метадоном, в от�
личие, например, от отравлений героином обусловлено,
прежде всего, временным фактором, так как действие
препарата может продолжаться от 24 до 72 часов в зави�
симости от дозы и толерантности пациента. Тем более,
что далеко не решен вопрос о путях коррекции уже име�
ющихся гипоксических поражений. 

Одним из путей коррекции метаболических пост�
гипоксических нарушений является применение реам�
берина. Результаты лечения больных с острыми отрав�
лениями метадоном позволяют считать, что включение
реамберина в комплекс мер интенсивной терапии поло�
жительно влиял на течение тяжелых форм острых от�
равлений. Клиническое подтверждение этому наблюда�
ли в группе больных с включением в интенсивную
терапию реамберина. Этот эффект, в первую очередь,
проявлялся в сокращении длительности пребывания
больных в коматозном состоянии, уменьшении времени
проведения ИВЛ, оживлении подавленных рефлексов
нередко к концу первых или к началу вторых суток от
момента начала проведения интенсивной терапии. Кома
III трансформировалась в сопорозное или оглушенное
состояние, 15 больных (42,9%) на этом фоне были пере�
ведены на самостоятельное дыхание. Заметно уменьша�
лась выраженность ОДН за счет уменьшения явлений
энцефалопатии. Наиболее эффективным введение реам�
берина было в случаях, когда его применение начинали
через 4—6 часов после приема яда после восстановления
процессов доставки кислорода тканям, однако и в более
поздние сроки наблюдался отчетливый положительный
эффект. После выхода из комы у отравленных метадо�
ном тяжелой степени нередко сохранялось ОДН до 3�х
суток, несмотря на то, что 10 (28,6%) больных I группы
и 7 больных (21,2%) II группы пришли в сознание. В
группе больных, получавших реамберин, заметно сокра�
щалась длительность периода нарушений сознания
(табл. 2). При оценке тяжести состояния больных по
шкале APACHE�II на 3 сутки в I группе динамика опере�
жала таковую у больных II группы и составила 11,3±2,1
балла против 16,2±1,9 баллов. 

В I группе 35 больных умерло 3, что составило
8,6%. Во II группе с проведением «традиционной» ин�
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тенсивной терапии из 33 больных скончались 6 боль�
ных, что составило 18,2%.

При использовании реамберина в случаях тяже�
лых форм острых отравлений метадоном отмечали по�
вышение потребления кислорода с отличиями как от
исходного состояния, так и от больных II группы. В
группе II на 2�е сутки исследования сохранялось сни�
жение потребления кислорода, что свидетельствовало о
сохранении метаболических последствий гипоксии тка�
ней у данной категории больных.

На 3�и сутки во II группе показатели потребления
(VO2) и утилизации кислорода (КУO2) продолжали ос�
таваться низкими. Тогда как в I группе показатели при�
ближались к нормальным величинам (табл. 3).

Наличие тяжелой гипоксии тканей подтвержда�
лось снижением артериовенозной разницы (аvDО2) по
кислороду. После инфузии реамберина было отмечено
повышение коэффициента утилизации кислорода и ар�
териовенозной разницы по кислороду, что свидетельст�
вовало о нормализации усвоения кислорода тканями. В
группе без реамберина на 2�е сутки отмечалось снижение
артериовенозной разницы по кислороду, что говорило о
прогрессировании гипоксических нарушений (табл. 3).

Динамика изменений концентрации лактата также
свидетельствовала об эффективной коррекции тканево�
го метаболизма при гипоксии у больных с токсикоги�
поксической энцефалопатией, получавших реамберин.
На 2�е сутки в I группе отмечали снижение уровня лак�
тата до 2,41±0,57 ммоль/л (показатели здоровых доно�
ров — 1,21±0,21 ммоль/л), тогда как во II группе уровень
лактата имел тенденцию к дальнейшему росту и соста�
вил 4,23±0,88 ммоль/л, что характеризовало наличие
метаболических нарушений. На 3�и сутки в I группе
продолжала сохраняться тенденция к снижению уровня
лактата и его значения составили 2,02±0,47 ммоль/л,
тогда как во II группе сохранялся повышенный уровень
лактата — 3,97± 0,45 ммоль/л.

Для тяжелых отравлений метадоном характерно
развитие синдромокомплекса, включающего ряд харак�
терных признаков для данной патологии. Это развитие
коматозного состояния с грубыми нарушениями функ�
ции внешнего дыхания вплоть до апноэ, мышечной ато�
нией и миозом. В случаях уже развившихся осложне�

ний при отравлениях метадоном клиническая картина
дополняется явлениями отека�набухания головного
мозга, аспирационным синдромом, отеком легких и сер�
дечно�сосудистой недостаточностью как следствием де�
компенсации на нарастающие явления гипоксии. 

Интенсивная терапия тяжелых форм острых от�
равлений метадоном включает в себя следующий ком�
плекс мер. Во�первых, обязательное восстановление
функции внешнего дыхания путем проведения ИВЛ.
Во�вторых, инфузионную терапию, направленную на
увеличение ОЦК, улучшение микроциркуляции, кор�
рекцию водно�электролитного баланса, кислотно�ос�
новного состояния, уменьшение проявлений экзо� и эн�
дотоксикоза. В�третьих, профилактику и лечение
осложнений со стороны ЦНС и дыхательной системы.
В�четвертых, использование в интенсивной терапии
препаратов, уменьшающих глубину и тяжесть метабо�
лических расстройств. Следует отметить, что одним из
ведущих механизмов поражения ЦНС у больных с ост�
рыми отравлениями метадоном является развитие ги�
поксии, глубина которой во многом определяет течение
и исход заболевания. Полученный эффект от включе�
ния в интенсивную терапию реамберина позволяет го�
ворить о том, что уменьшение гипоксических
повреждений позволяет улучшить клиническое течение
и повлиять на исход отравления метадоном. 

Применение реамберина приводило к уменьше�
нию длительности коматозного состояния по сравнению
с 51,8±13,2 часа во II группе до 34,3±4,8 часа у больных
I группы (табл. 2). Отличия также были выявлены во
времени нахождения больных в отделении реанимации,
составившее 58,4±9,5 часа в I группе и 88,4±11,8 часа во
II группе. В исследуемой группе умерли 3 человека из
35, в группе сравнения — 6 больных из 33. 

Таким образом, острые тяжелые отравления мета�
доном сопровождаются тяжелыми нарушениями транс�
порта кислорода, проявляющиеся, в конечном счете, в
недостатке кислорода в тканях организма и характери�
зуются снижением потребления кислорода, коэффици�
ента его утилизации, повышением лактата. В комплекс
мер интенсивной терапии острых отравлений метадо�
ном, включающий ИВЛ, инфузионную и симптомати�
ческую терапии, необходимо включение препаратов,
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Показатель Значения показателей на этапах исследования, сутки
норма 19е 29е 39и

VО2, мл*м�1 (I) 148,8±15,8 94,3±7,7* 121,8±8,7***,### 134,6±7,9***,###

VО2, мл*м�1 (II) 148,8±15,8 101,6±10,5 93,9±5,8***,### 100,8±5,8***,###

КУО2 (I) 28,0±2,1 20,7±1,1* 25,7±1,8***,## 27,1±1,1#,###

КУО2 (II) 28,0±2,1 24,3±2,1 21,9±1,4 22,7±2,1##

аvDО2 (I) 52,9±3,5 35,9±2,6** 44,3±1,5#,### 48,6±1,7#,###

аvDО2 (II) 52,9±3,5 38,2±2,7 36,5±2,4*,***,### 39,7±2,4*,###

Таблица 3
Показатели кислородного баланса организма на фоне проводимого лечения

реамберином (I) (n=35) и в группе сравнения (II) (n=33)

Примечание. * — p<0,05 от нормы; ** — p<0,01 от нормы; *** — p<0,05 от исходных значений; # — p<0,01 от исходных значений;
## — p<0,05 между (I) и (II); ### — p<0,01 между (I) и (II). VО2 — потребление кислорода; КУО2 — коэффициент утилизации
кислорода; коэффициент утилизации кислорода; аvDО2 — артериовенозная разница по кислороду.



позволяющих снизить степень метаболических расст�
ройств. В данной работе, применение реамберина у
больных в критическом состоянии уменьшало степень
гипоксических повреждений. В свою очередь, это поз�
воляло улучшить клиническое течение, что проявля�
лось уменьшением длительности коматозного состоя�

ния, снижением сроков пребывания больных в реани�
мационном отделении. На наш взгляд, это связано с ме�
ханизмами действия реамберина, который оказывает
антигипоксантное действие, заключающееся в умень�
шении метаболических расстройств, связанных с пере�
житой и переживаемой гипоксией.
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