Bogdan Szukalski

Narkotyki zmodyfikowane. Czes¢ II.
Zwigzki o dziataniu opiatopodobnym

W pierwszej czesci artykutu [11]
przedstawiono liczne zagrozenia, na
jakie narazeni sg nabywcy substanciji
psychoaktywnych produkowanych
w nielegalnych laboratoriach, oraz
omowiono grupe narkotykéw zmody-
fikowanych o dziataniu amfetamino-

nodooavim., W tym artykule opisano
ar! modyfikowane o dziataniu
PIC ‘bnym, do ktorych nalezg
iNé [uralne fentanylu, fency-

lic cyny i metakwalonu.
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Fentanyl
i jego analogi strukturalne

Fentanyl jest to krétko dziatajgcy
agonista receptoréw opioidowych,
chociaz jego budowa nie przypomina
morfiny (ryc. 1). Wyprodukowany zo-
stat w Janssen Pharmaceutical Inc.
pod handlowg nazwg Sublimaze i za-
stosowany do narkozy. 75—-125 razy
silniejsze od morfiny przeciwbolowe
dziatanie fentanylu wynika prawdo-
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podobnie z lepszej rozpuszczalnosci
w lipidach i tatwiejszego przenikania
przez bariere krew—mozg. katwo gro-
madzi sie w tkance ttuszczowej,
z ktorej uwalnia sie powoli. Oprécz
analgezji wywotuje stan ogélnego
uspokojenia i psychicznej obojetno-
Sci na bodzce docierajgce z otocze-
nia.

Wkrétce po wprowadzeniu do
lecznictwa ujawnita sie bardzo wyso-
ka toksycznosé fentanylu, wycofano
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Ryc. 1. Budowa fentanylu i narkotykéw zmodyfikowanych otrzymanych w wyniku modyfikacji jego czgsteczki
Fig. 1. Structure of fentanyl and designer drugs obtained through modyfication of its molecule
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go wiec z klinik, skad trafit na rynek
narkotykowy. Sprzedawany jest cze-
sto jako heroina, ktorej cena jest
znacznie wyzsza. Jednak w odroz-
nieniu od heroiny nie wywoluje na-
tychmiast stanu euforii i nabywca,
uznajac, ze nabyt produkt fatszywy
(.rozcienczony” nieaktywng substan-
cja), przyjmuje kolejne porcje narko-
tyku, przekraczajgc dawke Smiertel-
na.

Na rynkach narkotykowych Nowe-
go Jorku i Kalifornii fentanyl znany
jest pod nazwami Tombstone, Tango
and Cash oraz Goodfallas. Poniewaz
rozpuszcza sie w wodzie, moze byc¢
nie tylko wdychany i palony, ale row-
niez podawany w postaci iniekcji.
W lutym 1991 roku byt w Nowym Jor-
ku przyczyna 20 $miertelnych zatru¢
oraz ponad 250 intoksykacji wyma-
gajacych natychmiastowej hospitali-
zacji i intensywnego leczenia [6].

Fentanyl powoduje sztywnosc
miesni szkieletowych, okresowe za-
burzenia widzenia i niekontrolowane
drzenie ciata, obnizenie ciSnienia
krwi, bradykardie, depresje uktadu
oddechowego i zatrzymanie akcji
serca. Uszkadza osrodki mozgu od-
powiedzialne za kontrole ruchu, co
prowadzi do stanéw katatonicznych.
W miejscu iniekcji wywotuje uczucie
goraca i zaczerwienienie skoéry. Ma
rowniez dziatanie teratogenne.

Surowce do syntezy fentanylu sa
tanie, proces otrzymywania stosun-
kowo prosty, wiec zyski osiagane
z produkcji — wysokie.

W latach 80. zsyntetyzowano wie-
le analogow strukturalnych fentanylu,
ktore réznig sie sitg i czasem dziata-
nia oraz toksycznoscig (ryc. 1). Oto
wazniejsze z nich:

a-metylofentanyl 50—100 razy sil-
niejszy od morfiny, 2-metylofentanyl
100-500 razy silniejszy od morfiny, 3-
-metylofentanyl 500-3000 razy sil-
niejszy od morfiny oraz p-fluorofent-
anyl, tienylofentanyl (tiofentanyl), 3-
metylotienylofentanyl (o-metylotio-
fentanyl) i inne. Analogi te byty w Ka-
lifornii przyczyng licznych zatrué
Smiertelnych, do roku 1988 zanoto-
wano ich ponad 100. Najbardziej tok-
syczny analog, 3-metylofentanyl
(TMF), pojawit sie rowniez w Pensyl-

wanii powodujgc 16 Smiertelnych za-
trué [5]. Smiertelna dawka fentanylu
wynosi 2 mg, p-fluorofentanylu 250
ug (o$miokrotnie mniej niz fentanylu),
o-metylofentanylu 125 ng (16 razy
mniej niz fentanylu), a 3-metylo-
fentanylu kilkanascie mikrogramow
(okoto 100 razy mniej niz fentanylu)
[6]. W USA fentanyl zaliczony zostat
do grupy Il (Schedule Il) substanciji
kontrolowanych. W Polsce ustawa
o przeciwdziataniu narkomanii zali-
cza zarowno fentanyl oraz jego ana-
logi strukturalne do grupy I-N srod-
kow odurzajgcych.

Ze wzgledu na bardzo duzg site
dziatania fentanyl i jego analogi sa
stosowane w bardzo matych ilo-
Sciach, znacznie mniejszych niz inne
narkotyki, np. 100 pg (0,1 mg) fenta-
nylu jest pod wzgledem dziatania
przeciwbdlowego rownowazne 10 mg
morfiny lub 75 mg petydyny. Ponadto
ulega on bardzo intensywnemu meta-
bolizmowi i w moczu wydala sig tylko
okoto 5% niezmienionego zwigzku.
Dlatego trudno go wykry¢ w ptynach
biologicznych, co utrudnia leczenie
osob intoksykowanych, zwtaszcza ze
pacjenci czesto nie chcg powiedziec,
co wzieli, albo nie wiedzg, co im
sprzedano. Okres poltrwania fentany-
lu wynosi ok. 3 godzin, objetos¢ dys-
trybucji 4 l/kg, a stopien wigzania
z biatkami osocza 84%.

W przeprowadzonej w dniu 23
pazdziernika 2002 roku w Moskwie
akcji uwalniania zakiadnikéw prze-
trzymywanych przez Czeczenow
w teatrze przy ulicy Dubranowskiej,
rosyjskie stuzby specjalne uzyty
zwigzku psychoaktywnego, ktory
w bardzo krotkim czasie spowodowat
smier¢ kilkudziesieciu Czeczenow
oraz 127 zakfadnikéw. Opinie pu-
bliczng najpierw porazita skala trage-
dii, a pézniej, gdy znany byt przebieg
akeji, zaszokowata sita dziatania uzy-
tego Srodka, ktory tak btyskawicznie
pozbawit zycia tyle os6b. Jego nazwy
nie ujawniono nawet lekarzom ratujg-
cym w szpitalach zycie ofiar. Dopiero
przeprowadzone w Niemczech bada-
nia intoksykowanego w Moskwie
obywatela tego kraju ujawnity, ze byt
to fentanyl lub jego pochodna. Po-
réwnanie $miertelnych dawek fenta-

nylu i jego analogéw strukturalnych
pozwala wnioskowac, ze uzyto nie
samego fentanylu, lecz ktorejs z jego
niezwykle toksycznych pochodnych,
prawdopodobnie 3-metylofentanylu.

Brak informacji o uzytym s$rodku
uniemozliwit stuzbom medycznym
zastosowanie skutecznego leku, an-
tagonisty receptorow opioidowych,
naloksonu, ktory jako preparat sto-
sowany przy przedawkowaniu opia-
téow musi by¢ w kazdej szpitalnej ap-
tece.

Przyktadami analogéw struktural-
nych fentanylu, ktére mimo objawow
ubocznych znalazty zastosowanie
w lecznictwie, sa sufentanyl i alfen-

tanyl.

Sufentanyl, kioiv otrzymano przez
dotaczenie do ‘=czki tiofentanylu
(tienylofentan lika netoksy-
metylowego e v ize niz
fentanyl po at :cepto-
row opioidc ) 1 silniej-
sze od nie¢ yds Slowe
(od morfiny 10( 2y sil-
niej). Efekt PO g sie
wczesniej | bo roz-
puszcza sie iach i Jciej
dociera do {! ednak, po~ “hnie
jak inne opioic ziata depresyjrie na

uktad oddechowy, a ponadto nasila
dziatanie lekow wptywajgcych hamu-
jaco na OUN. Jego dziatanie sympa-
tykolityczne 1 parasympatykomime-
tyczne moze powodowac hipotonie
| bradykardie. Natomiast wspotczyn-
erapeutyczny (LDgg/EDgp) sufen-
anylu jest bardzo wysoki, wynosi bo-
wiem 2500, dlatego zwigzek ten jest
uwazany za bezpieczny srodek znie-
czulajacy w premedykacji do zabie-
gow chirurgicznych u dzieci oraz w ta-
godzeniu bolu pooperacyjnego.
Alfentanyl otrzymano przez zastg-
pienie w sufentanylu rodnika tienylo-
wego 4-etylo-5-okso-tetrazolem.
Dziata przeciwbolowo 40 razy silniej
od morfiny (5 razy stabiej i 3 razy kro-
cej od fentanylu). Nasila efekty lekéw
hamujacych czynnos¢ OUN (barbitu-
rany, benzodiazepiny, opiaty) oraz
wptywa depresyjnie na uktad odde-
chowy. Jego wspétczynnik terapeu-
tyczny wynosi ok. 1000. Alfentanyl
stosowany jest podczas wprowadza-
nia w stan znieczulenia ogolnego
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oraz jako sktadnik kompozycji utrzy-
mujgcej narkoze. Zaréwno alfentanyl,
jak i sufentanyl pozostajg w Polsce
pod kontrolg i nalezg do grupy I-N
srodkéw odurzajacych.

Fencyklidyna i wywodzace sig
z niej narkotyki zmodyfikowane

Fencyklidyna 1-(1-fenylocyklohe-
ksylo)-piperydyna (PCP, ,angel dust”)
— ryc. 2 — zostata po raz pierwszy
zsyntetyzowana w Parke-Davis La-
boratories w roku 1950, w ramach
programu poszukiwania lekow wywo-
tujacych narkoze i w roku 1957 wpro-
wadzona na rynek pod nazwa Serny!
z uwagi na jej ,pogodne” uspokajajg-
ce dziatanie. Pierwsze proby klinicz-

ne byviy obiecujace, bo fencyklidyna
nie iuje typowej dla opiatow de-
Dre adu oddechowego i serco-
VO liowego. Jednak u ponad
(o clentow podczas narkozy
> owej wystepowaty grozne
b bzadane, jak silne pobu-

7 ady agresji, halucynacje,
ychotyczne, ktére utrzymy-
‘ez wiele godzin. Podobne
jé ~hoc stabiej wyrazone, ob-
rwowano po nizszych dawkach
iencyklidyny, stosowanej jako Srodek
przeciwbolowy [10].

Narkoza fencyklidynowa nie po-
woduje petnej utraty Swiadomosci
a jedynie stan odizolowania (,oddzie-
lenia”) od Swiata zewnetrznego. Ta
wiasciwosé, jak rowniez zdolnosc
agonistycznego lub antagonistyczne-
go dziatania na receptory opioidowe,
cholinergiczne, dopaminergiczne,
noradrenergiczne, serotoninergiczne
i NMDA (N-metylo-D-asparginowe)
sprawily, ze fencyklidyna i pokrewne
strukturalnie zwigzki o podobnych
wiasciwosciach sg nazywane ,narko-
tykami dysocjatywnymi” (dissociative
drugs). Dzieki swym nietypowym
wtasciwosciom narkotyki dysocjatyw-
ne moga nasladowac leki atropinowe
(parasympatykolityczne), GABA-
-ergiczne, opioidowe, psychodelicz-
ne i sympatykomimetyczne. Objawy
intoksykacji fencyklidyng roznig sie
w zalezno$ci od przyjetej dawki. Ni-
skie dawki wywolujg wzrost czestosci
oddechéw, wyrazny wzrost cisnienia
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Krwi i przyspieszenie tetna. Oddech
staje sie plytki, pojawiajg sie obfite
poty, dretwienie konczyn i zaburzenia
koordynacji ruchéw. Przy duzych
dawkach ci$nienie spada, tetno ulega
zwolnieniu, zmniejsza sie czesto$é
oddechow. Wystepuja mdtosci, wy-
mioty, niewyrazne widzenie, $linotok,
oczoplas, drgawki. U os6b przyjmujg-
cych fencyklidyne przez dtuzszy
okres pojawiajg sie zaburzenia pa-
migci, trudnosci w méwieniu i my$le-
niu, depresja, spadek wagi ciata. Ob-
jawy te utrzymuja sie zwykle po od-
stawieniu narkotyku. Fencyklidyna
w wysokich dawkach moze wywoty-
wac rowniez halucynacje wzrokowe,
depersonalizacje, derealizacje, syne-
stezje.

Zdaniem niektorych autorow na
wszystkich etapach intoksykaciji fen-
cyklidyng wystepuje 8 objawow: sil-
ne pobudzenie, napady wsciektosci,
szerokie zrenice, oczoplgs poziomy,
amnezja, urojenia, suchos$¢ skory
i rumien. Bardzo niebezpieczne jest
przyjmowanie fencyklidyny z alkoho-
lem lub benzodiazepinami, gdyz po-
woduje wystgpienie $pigczki [7].
Efekty te doprowadzity do wycofania
w roku 1965 fencyklidyny z rynku,
ale dwa lata p6zniej wprowadzono ja
powtdrnie jako uspokajajgcy $rodek
weterynaryjny — Sernylan. Preparat
ten byt tatwo dostepny, dos¢ tani
i sprzedawany legalnie, a poniewaz
wywotywat wzmozony nastrdj, po-
czucie sily i niezniszczalnosci, za-
czeto go stosowac jako tzw. pigutki
pokoju (PeaCe Pills) — PCP, poczat-
kowo w San Francisco, a potem tak-
Zze w innych regionach USA. Ze
wzgledu na stosunkowo niskg cene
oraz brak przepiséw prohibicyjnych
(nieumieszczenie jej w pierwszym
okresie na liscie substancji podlega-
jacych kontroli) fencyklidyna stata
sie szybko poszukiwanym towarem.
Pézniej znalazta sie na liscie llI
zwigzkow objetych kontrola, z ktérej
ze wzgledu na rosnace zagrozenie
przeniesiono ja do grupy Il. W Polsce
fencyklidyna podlega kontroli i nale-
zy do grupy II-P substancji psycho-
tropowych. Fencyklidyna jest lipofil-
na, co powoduje gromadzenie sig
w lipidach tkankowych i szybkie do-

cieranie do mozgu niezaleznie od
drogi przyjecia. Przyspieszenie kata-
bolizmu lipidéw, np. przy diugotrwa-
tym wysitku, powoduje uwalnianie
zatrzymanej w lipidach fencyklidyny
i wywoluje zjawisko ,flashbacku” (re-
trospekcji), czyli powracanie przezy-
tych doznan psychotycznych.

Typowa dawka PCP stosowana
przez narkomanow wynosi 5 mg. Su-
biektywne efekty narkotyku wystepu-
ja po 1-5 minutach i utrzymujg sie
w réznym nasileniu przez 5-30 mi-
nut. Narkomani umiejetnie dawkuja
fencyklidyne, aby zintensyfikowaé
»nigh”, nie dopuszczajgc do utraty
przytomnosci. Czysta fencyklidyna
dobrze rozpuszcza sie w alkoholu
i w wodzie, moze wiec by¢ sprzeda-
wana nie tylko w postaci proszku i ta-
bletek, ale rowniez roztworéow. Kosz-
ty nielegalnej syntezy fencyklidyny
sg niskie, gdyz otrzymuje sie ja
z dos¢ tanich surowcéw: pirymidyny,
cykloheksanonu i cyjanku potasowe-
go metodg stosunkowo prosta, nie
wymagajgcg aparatury ani duzego
doswiadczenia laboratoryjnego. Na
rynek narkotykowy trafiaja wiec duze
ilosci stosunkowo taniego produktu,
ktory ze wzgledu na liczne kierunki
dziatania i mozliwo$¢ wystepowania
w réznych postaciach moze naslado-
wac inne Srodki psychoaktywne i by-
wa czesto sprzedawany jako droz-
sze narkotyki: amfetamina i metam-
fetamina, heroina i kokaina. Nasigk-
nietg nasyconym roztworem fencykli-
dyny bibute dilerzy oferujg jako LSD,
a ,stabg” marihuane zmieszang
z fencyklidyng jako marihuane ,moc-
ng’, ti. o wysokiej zawartosci A9-
THC. Rosnace zapotrzebowanie na
PCP doprowadzito do powstania
licznych nielegalnych laboratoridw,
w ktorych otrzymuje sie dos$¢ czysty
produkt. Niektérzy narkomani sami
syntetyzuja PCP w miskach klozeto-
wych w toaletach, gdyz zbiornik za-
pewnia tatwy doptyw wody, podczas
gdy porcelana muszli umozliwia od-
prowadzenie ciepta reakcji. Odkad
PCP stata sig zwigzkiem nielegal-
nym taki rodzaj produkcji umozliwia
szybkie usuniecie obcigzajacych do-
wodow przed ewentualng kontrolg
policyjna [7].



Istnieje duze podobienstwo mie-
dzy psychozami wywotanymi przez
PCP i objawami schizofrenii, czego
najlepszym dowodem s3 liczne przy-
padki rozpoznawania przez doswiad-
czonych psychiatréw schizofrenii
u biorcow fencyklidyny, zanim dotarta
informacja o stosowaniu przez nich
narkotyku. PCP moze jednak nie tyl-
ko nasladowa¢ objawy schizofrenii,
ale réwniez uczynni¢ istniejaca juz
chorobe, co swiadczy o zwigzku mie-
dzy farmakologia fencyklidyny i neu-
robiologig schizofrenii.

W wyniku modyfikacji czasteczki
fencyklidyny otrzymano szereg jej
analogow strukturalnych, ktére wyka-
zuja wiasciwosci narkotykow dyso-
cjatywnych (ryc. 2).

PHP, czyli 1-(1-fenylocykloheksy-
lo)-pirclidyna powstata przez zasta-
pienie w czasteczce fencyklidyny
szescioczionowego pierscienia pipe-
rydyny piecioczionowym rodnikiem
pirolidynowym. Dziata ona stabiej niz
fencyklidyna.

PCE, czyli N-etylo-1-fenylocyklo-
heksyloamina — jeden z potproduk-
téw tworzacych sie podczas syntezy
fencyklidyny, ma aktywnos¢ zblizong
do ketaminy.

Przez zastgpienie w fencyklidynie
rodnika fenylowego piecioczionowym
pierscieniem tiofenu otrzymano TCP,
czyli 1-(1-2'-tienylocykloheksylo)-pi-
perydyne wykazujaca 3-5-krotnie
wiekszg aktywnos¢ niz zwigzek ma-
cierzysty (ryc. 2).

PCC, czyli 1-piperydynocyklohe-
ksanokarbonitryl — zwigzek powstaja-
cy w pierwszej fazie syntezy fencykli-
dyny, ktory wystepuje w produkcie
koncowym jako jego zanieczyszcze-
nie. Jest bardzo niebezpieczny, gdyz
wchodzgca w jego skiad grupa nitry-
lowa odtgcza sie tatwo w postaci nie-
zwykle toksycznego cyjanowodoru
(HCN). Przy paleniu zanieczyszczo-
nej fencyklidyny az 58% 1-piperydy-
nocykloheksanokarbonitrylu rozktada
sie z wydzieleniem cyjankéw, ktore
z dymem dostaja sie do ptuc palgce-
go. Prawdopodobnie przyczyng wielu
Smiertelnych zatrué wywotanych
przez fencyklidyne byt (i jest) ten wia-
snie potprodukt [5].

Ketamina

Wsréd analogéw strukturalnych
fencyklidyny niebezpiecznymi wtasci-
wosciami wyréznia sie ketamina (Kat,
Valium, Super K), czyli 2-(o-chloro-
fenylo)-2-metyloaminocykloheksa-
non (ryc. 2). Stosowano jg poczatko-
wo do narkozy w chirurgii ludzkiej
i weterynaryjnej oraz do badan maja-
cych na celu poznanie przyczyn schi-
zofrenii. Ketamina jest bowiem nie-
kompetytywnym antagonistg recepto-
row NMDA (N-metylo-D-asparagi-
nianu) i podobnie jak inni antagonisci
receptorow NMDA, wywotuje efekty
behawioralne przypominajgce obja-
wy schizofrenii. Natomiast u pacjen-
téw z ustabilizowang schizofrenig po-
woduje powrot ostrej fazy choroby.
Badania prowadzone metodg emisyj-
nej tomografii pozytronowej (PET)
pozwolity ustali¢, ze ketamina stymu-

Rodnik cykloheksylowy

I

e
Rodnik fenylowy Rodnik piperydynowy

FENCYKLIDYNA (PCP)

@

PHP

B

PCC

luje uwalnianie dopaminy z zakon-
czen neuronow w jgdrze potlezacym
(nucleus accumbens), co jest charak-
terystyczne dla wiekszosci narkoty-
kow [8].

Ketamine zsyntetyzowano po raz
pierwszy w roku 1962 w Parke Davis
Pharmaceuticals w ramach poszuki-
wan takiego analogu fencyklidyny,
ktory zachowywatby jej korzystne
wiasciwosci (zdolnos¢ wywoltywania
narkozy), a byt pozbawiony wtasci-
wosci niepozadanych (halucynacje,
majaczenia). Handlowy produkt jest
mieszaning dwoch enancjomerow:
S (+) i R (-), przy czym analgetyczne
i nasenne dziatanie odmiany prawo-
skretnej jest czterokrotnie silniejsze
niz lewoskretnej 1]

Ketamina iuje krotkotrwatg
narkoze i n i by tosowa-
na jako wr ie \arkozy
wlasciwe] 0 odczas

G|
"CH,
KETAMINA
DTCP
_nl
N__
C=(ClH).
H
2
PCE

Ryec. 2. Narkotyki zmodyfikowane wywodzace sie z fencyklidyny (komentarz w tekscie)
Fig. 2. Designer drugs originating from phencyclidine (se text)
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wojny wietnamskiej, gdyz nie wyma-
ga profesjonalnej aparatury aneste-
zjologicznej, a ponadto nie uposle-
dza funkcji uktadu oddechowego
i sercowo-naczyniowego. Oprocz
dziatania przeciwbdélowego ketami-
na wywotuje rowniez amnezje, przy
czym zaburzeniu ulega nie tylko pa-
mieC operacyjna (,robocza”), ale
rowniez epizodyczna i semantyczna.
Obniza takze wrazliwos$¢ biorcy na
to, co dzieje sie w jego otoczeniu [2].
Sprzyja to wykorzystywaniu ketami-
ny w celach przestepczych, np. dla
dokonania gwattu, jako jednego
z tzw. the date-rape drugs, zwigz-
kow wywotujacych oszotomienie
(drugging) i paraliz reakcji obron-
nych. Foniewaz dobrze rozpuszcza
sie w wodzie i nie ma wyraznego
smalt © zapachu moze by¢ podana
v N N I drinkach bez wiedzy
SO orej planuje sie dokona-
ie psiwa. Alfred Hitchcock
; 70. znal wtasciwosci ke-
Al 'z w jego filmie pt.

izinna” wtasnie tego

0 yio do obezwtadnienia
50 rowadzonej. Rowniez w fil-
iie znik pierwszej damy” w re-
ySE /llsona (1994 rok) postuzo-
no sie ketamina w celu oszotomienia

ofiary porwania.

W USA ketamine produkujg trzy
firmy: Parke Davis Pharmaceuticals —
pod nazwa Ketalar, firma Fort Dodge
- jako Ketaset i firma Phoenix Phar-
maceuticals — jako Ketajet. Dwa
ostatnie preparaty przeznaczone sg
tylko do celow weterynaryjnych

W poznych latach 60. ketamina
pojawita sig na ulicach miast amery-
kanskich sprzedawana nielegalnie ja-
ko srodek halucynogenny, a w latach
90. stata sie popularnym wsrod na-
stolatkow i miodziezy tzw. narkoty-
kiem rekreacyjnym rozprowadzanym
I sprzedawanym w dyskotekach i klu-
bach. W Wielkiej Brytanii w roku 1995
az 32% osob uczestniczgcych w mio-
dziezowych dyskotekach przynaj-
mniej raz stosowato ketamine. Cze-
sto jednak preparaty sprzedawane
jako ketamina bywajg zafatszowane
obojetnymi substancjami — laktoza,
maka, talkiem, a takze stymulatorami
OUN — kofeina i amfetaming. Niekie-
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dy do ketaminy dodawana jest wita-
mina B12, ktéra ma jakoby zmniej-
sza¢ objawy toksyczne.

W roku 1997, po opublikowaniu
przez DEA (Drug Enforcement Admi-
nistration) danych $wiadczacych
0 znacznym wzroscie naduzywania
ketaminy, wpisano ja na liste Ill sub-
stancji objetych kontrolg. W Polsce
ketamina nie figuruje na listach
zwigzkow kontrolowanych, stanowig-
cych zatgczniki do ustawy o przeciw-
dziataniu narkomanii z 24 kwietnia
1997 roku.

Ketamina obecna na rynku narko-
tykowym pochodzi gtéwnie z legalnej
produkcji, gdyz w przeciwienstwie do
fencyklidyny jej synteza jest skompli-
kowana i trudna do przeprowadzenia
w warunkach nielegalnego laborato-
rium. Jedynie przemiana ciektej keta-
miny w majgcy postac biatego prosz-
ku chlorowodorek, dokonywana
w celu utatwienia dystrybuciji narkoty-
ku, moze sie odbywac¢ w warunkach
domowych. Poczatkowo ketamine
przyjmowano gtéwnie w postaci inie-
kcji, pozniej jednak preferowang po-
stacig staly sie pigutki, czesto w pota-
czeniu z innymi narkotykami. Ketami-
ne w postaci bardzo delikatnego
proszku stosowano rowniez donoso-
wo, czesto jako wstep do palenia he-
roiny, jednak najpospolitszg postacig
narkotyku jest chlorowodorek roz-
puszczony w wodzie, sokach Iub
drinkach. Po iniekcji domiesniowej
efekty pojawiaja sie w ciggu 2 minut,
po podaniu doustnym w ciggu 15—20
minut, a gdy droga przyjmowania jest
wdychanie — w ciggu 5—10 minut.
Dos¢ dobra rozpuszczalno$é ketami-
ny w lipidach sprawia, ze tatwo docie-
ra ona do mozgu, a takze do innych
tkanek. Okres pottrwania wynosi 3—4
godzin, objetos¢ dystrybucji 2-5 I/kg,
a stopien wigzania z biatkami 12%.

Istnieje poglad, ze popularnosé
ketaminy jako ,narkotyku rekreacyj-
nego” wigze sie z mozliwoscig precy-
zyjnego dawkowania i tym samym
uzyskiwania takiego stanu psychicz-
nego i fizycznego, ktéry zapewnia
optymalng percepcje muzyki, btyska-
jacych efektow Swietlnych oraz po-
zwala osiggng¢ kondycje niezbedna
do diugotrwatego, szybkiego tanca.

Zdaniem niektérych uczestnikow ,ra-
ving parties” ketamina przewyzsza
pod tym wzgledem Ecstasy, a po-
nadto po krétkim $nie pozwala rano
przystapi¢ w petnej sprawnosci do
pracy. W Srodowiskach mtodziezo-
wych ketamina bywa okreslana jako
»chemiczna droga do wirtualnej rze-
czywisto$ci”, ,psychodeliczna hero-
ina” itp. [3]. Osoby stosujace ketami-
ne w dawkach 0,5 g lub wyzszych
doznawaty uczucia ,przechodzenia
Swiatta przez ciato”, ,zmiany konsy-
stencji ciata na drewniang, gumowa
lub plastikowa”, ,braku poczucia cza-
su”, ,stapiania sie z innymi ludzmi
lub przedmiotami znajdujgcymi sie
w otoczeniu”, ,opuszczania ciata”,
sunoszenia sie w warunkach niewaz-
kosci”, ,nagtego wgladu w tajemnice
bytu”, ,bycia samemu we wszech-
Swiecie”, ,groteskowych zmian
ksztaltu i wielkosci fragmentéw cia-
ta”. Jeden z narkomanéw powie-
dzial, ze odczucia te ,sg czym$ mie-
dzy podrozg do piekta i spotkaniem
z szatanem, a podrézg do nieba
i spotkaniem z Bogiem”. Ta r6zno-
rodnos¢ subiektywnych wrazen i od-
czu¢ bywa okreslane terminem
»dziury ketaminowej” (K-hole) [4].
Dziatanie ketaminy trwa stosunkowo
krotko i utrzymanie wywotanych
przez nig efektéw wymaga wielokrot-
nego przyjmowania narkotyku
w krotkich odstepach czasu. Dla
wzmocnienia efektu tworzy sie mie-
szanki ketaminy z innymi narkotyka-
mi, ktorych nazwy bywajg niekiedy
dziwaczne, np. ,Calvin Klein” (mie-
szanina ketaminy i Ecstasy).
W Niemczech do ketaminy z reguty
dodaje sie efedryne.

Te ekstatyczne przezycia i dozna-
nia zwigzane z przyjmowaniem keta-
miny to tylko jedna strona medalu.
Istnieje jednak druga, niezwykle nie-
bezpieczna dla biorcy. Sa nig groz-
ne, czesto zagrazajace zyciu objawy
niepozadane jak ataksja, zamazana
mowa, zawroty gtowy, stan dezorien-
tacji, niewyrazne i podwéjne widze-
nie, bezsennos$¢, toniczno-kloniczne
ruchy ciata, omamy, oczoplas, a tak-
Ze zaburzenia pamigci. Obserwowa-
no rowniez flashbacki (powracanie
przebytych wczesniej doznan psy-



chotycznych). Ponadto trze-
ba wymieni¢ bole w klatce
piersiowej, wzrost ciSnienia
krwi, tachykardie, kotatanie
serca, obfite wydzielanie
8liny mogace doprowadzi¢
do niedroznos$ci drog odde-
chowych, kurcz krtani,
wzrost ci$nienia srodgatko-
wego. Ketamina przyjmo-
wana z alkoholem bardzo
czesto wywotuje mdtosci
i wymioty.

N-demetylacja ketaminy
przez ukiad cytochromu
P-450 prowadzi do norketa-
miny, ktéra ma dziatanie
podobne do zwiazku macie-
rzystego. Ulega ona na-
stepnie odwodorowaniu do
dehydronorketaminy, ktéra
prawdopodobnie rowniez
jest biologicznie aktywna.
Zaréwno ketamina, jak
i oba metabolity ulegajg hy-
droksylacji i sprzeganiu
z kwasem glukuronowym.
Wydalanie odbywa sie
w 90% przez nerki, a w ok.
5% z kalem. 4% podanegj
dawki przechodzi do moczu
w stanie niezmienionym
[12]. W moczu mozna |3
wykry¢é w ciggu dwoch
pierwszych dni po przyje-
ciu.

Ostre objawy intoksykacii
po przyjmowaniu ketaminy
mozna ztagodzi¢ za pomo-
cg niewielkich dawek barbi-
turanow o krétkim i ultrakrétkim okre-
sie dziatania. Ponadto mozna stoso-
wac diazepam i droperydol. Wskaza-
na jest izolacja pacjenta od hatasu,
$wiatta i innych bodzcow.

Petydyna
i analogi strukturalne

Petydyna (ester etylowy kwasu
1-metylo-4-fenylo-piperydyno-4-kar-
boksylowego) — ryc. 3 — jest lekiem
przeciwbolowym z grupy opioidow,
agonistg receptorow . Ponadto
dziata przeciwkaszlowo i depresyj-
nie na uktad oddechowy. Efekt prze-
ciwbolowy jest 10-krotnie stabszy od
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Ryc. 3. Petydyna 1 jej analogi strukturalne (komentarz w tekscie)
Fig. 3. Petidine and its structural analogues (see text)

morfiny, rozpoczyna sie nieco szyb-
ciej, ale trwa krécej (2—4 godziny).
W odréznieniu od innych opicidow
petydyna moze wywotywac rozsze-
rzenie zrenic.

Jednym z jej metabolitéw jest nor-
petydyna, ktora dziata pobudzajgco
na osrodkowy uktad nerwowy, moze
wywotywa¢ omamy, drgawki, skurcze
miesni, wzmozone odruchy i depre-
sje uktadu oddechowego. Natomiast
jej efekt przeciwbodlowy jest dwukrot-
nie stabszy niz petydyny.

Nielegalnie produkowanym narko-
tykiem zmodyfikowanym wywodza-
cym sig z petydyny jest MPPP (1-
metylo-4-fenylo-4-piperydynolo-pro-

g

pionian) — ryc. 3. Jego syn-
teze wykonano po raz
pierwszy w roku 1977. Pro-
duktem ubocznym powsta-
jacym podczas syntezy
MPPP i stanowigcym jego
zanieczyszczenie jest
MPTP (1-metylo-4-fenylo-
piperydyna) — ryc. 3. Pro-
dukty nielegalnej syntezy
nie sg na ogot poddawane
procesowi oczyszczania,
MPPP sprzedawany na
rynku narkotykowym jako
tzw. uliczna heroina stano-
wi wiec mieszanine MPPP
i MPTP. Taki zanieczysz-
czony produkt spowodowat

CH

wplywem przeksztatca sie
w metylofenylodihydropiry-
dyne (MPDP), a ta ulega
dalszemu utlenieniu do
metylofenylopirydyny
(MPP+) — ryc. 3. Zwiazek
ten jest wychwytywany przez dopa-
minergiczne neurony substancji sza-
rej, gromadzi sie w mitochondriach,
blokuje procesy fosforylcji oksyda-
tywnej i powoduje $mieré neuronow.
Badania katamnestyczne wykazaty
jednak, ze z 300 osob eksponowa-
nych na MPP+ tylko u 20 (ok. 7%)
rozwineta sie choroba Parkinsona,
co moze $wiadczy¢ o réznicach
osobniczych wrazliwosci na MPP+.
W USA petydyna podlega kontroli
i nalezy do grupy Il. W Polsce zaréw-
no petydyna, jak i wywodzacy sie
z niej narkotyk zmodyfikowany —
MPPP zaliczono do grupy I-N $rod-
kow odurzajgcych.

w roku 1982 w Kalifornii
wystapieri2 u wielu osob
objaw? owy 1 dla cho-
roby | Jne - Lo neuro-
Mk MPTP toksy ate 2 przypi-
Syw: VCz MPTP.
Obe a adomo,
CH, ?H:; ze L e -uronéw
rI\I N dop 4 sub-
2% stai i stantia
| l S [ nigre uje MPTP,
lecz retabolit. Po-
wstaje 7 wyniku dwoch
reakcji: najpierw MPTP
wigze sie z monoaminook-
sydazg (MAO B) i pod jej
MPP +
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Metakwalon i meklokwalon

Metakwalon (ryc. 4) jest pochodng
chinazoliny o dziataniu uspokajaja-
cym i nasennym, spazmolitycznym
i przeciwhistaminowym. Wykazuje
rowniez dziatanie miejscowo znie-
czulajgce. W Europie pojawit sie w r.
1956, awr. 1965 w USA, gdzie rekla-
mowany jako niebarbituranowy, nie
wywotujacy uzaleznienia $rodek
uspokajajacy i nasenny stat sie w cig-
gu kilku lat jednym z najlepiej sprze-
dawanych lekow. W dawkach tera-
peutycznych (150-500 mg) wywotuje
stan euforyczny i uczucie odpreze-
nia, co ttumaczy jego naduzywanie,
jednak przy wielokrotnym przyjmo-
waniu kumuluje sie w ustroju, i wywo-

tuje liczne objawy niepozadane: bole
i zar * gtowy, sennos¢, brak tak-
nier dnosci, nadmierng potli-
VO« ‘epresje uktadu oddecho-

®

diuje réwniez uzaleznie-
tym odstawieniu — obja-
2yjne. Przyjecie 2 g me-
ywotuje drgawki i Spigcz-
~.st dawka smiertelna. Przy
.dr ym spozywaniu alkoholu
(o) efekty pojawiaja sie po
Znacs nizszych dawkach meta-
kwalonu. Z powodu objawow niepo-
zadanych i dziatania uzalezniajacego
metakwalon zostat wycofany z lecz-
nictwa i jest otrzymywany w nielegal-
nych laboratoriach z kwasu antranilo-
wego i o-toluidyny. W $rodowisku
narkomanéw metakwalon ma opinie
srodka wywotujgcego pobudzenie
seksualne. Znane sa przynajmniej
dwa narkotyki zmodyfikowane wywo-
dzace sie z metakwalonu: meklokwa-
lon (ryc. 4) i nitrometakwalon.

“U

METAKWALON

E‘l\\rCH3
2
(0) Cl

MEKLOKWALON

Ryc. 4. Budowa metakwalonu i meklokwalonu
Fig. 4. Structure of metaqualone and
mecloqualone

W Stanach Zjednoczonych meta-
kwalon zaliczono do grupy | substan-
cji kontrolowanych, a w Polsce za-
rowno metakwalon, jak i meklokwa-
lon znajdujg sig na liscie grupy II-P
substancji psychotropowych.
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