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MDMA a design drugs

Pod nazvem design drugs se vyskytuji syntetické latky odvozené od
amfetamin( s psychostimulaénim tGéinkem obohacené v rlizné mire i
o ucinek halucinogenni.

Téchto latek je relativné velké spektrum. Jen v publikaci Pihkal od
manzell Shulginovych je jich popsano vice nez sto (Shulgin A et al.,
1991). V ramci farmakologie tanecnich drog je tfeba si uvédomit, Ze
ne vidy jsou aplikovany Cisté latky, casto se jedna o jejich smési
(Vorel F et al., 1999).

V ramci farmakologie se budeme vénovat nejrozsirené;jsi design drug
a to MDMA, nebo-li extdzi. Tablety "Extdze" obsahuji zpravidla 50-
200 mg MDMA (3,4-methylenedioxymetamfetamin). DalSimi
pfisadami jsou MDA (3,4-methylenedioxyamfetamin), MDEA (3,4-
methylenedioxyethylamfetamin), kofein, dextromethorphan,
efedrin, fenylpropanolamin a dalsi (Vorel F et al., 1999, Bischoff K,
2007).

Aplikace, absorbce a distribuce

MDMA se aplikuje peroralné. Snadno a rychle vstfebava z traviciho
traktu. Pocatek puUsobeni nastavd zhruba 30 minut po pofiti.
Maximalni koncentrace v plazmé dosahuje asi 2 hodiny po
peroralnim podani. Trvani Gc¢inku je 4-6 hodin (Kalant H, 2001; Vorel
F et al., 1999).



Eliminace

MDMA je metabolizovéno v jatrech primdarné cestou demethylace na
cytochromu CYP2D6. Hlavni metabolické cesty MDMA jsou uvedeny
na nize uvedeném schématu. Nutno podotknout, Zze MDA je rovnéz
biologicky aktivni (Baumann et al., 2009; Kalant H, 2001).
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obr. Metabolizmus MDMA (dle Baumann et al., 2009)

Nékteré zuvedenych enzymi se pomérné rychle nasyti, takze po
podani vysSich davek se zvySuje koncentrace MDMA v Kkrvi
nelinedrné, coz mlze vést ke zvysenému riziku toxickych acinkd.
Eliminacni polo¢as MDMA je 8 hodin. JelikoZz pro uplné vylouceni
latky z organizmu je zapotiebi doba pfiblizné péti eliminacnich
polocasti, je MDMA pomérné dlouhou dobu po aplikaci
detekovatelna (Kalant H, 2001).

Mechanismus ucinku

MDMA je strukturdlné podobny amfetaminim a meskalinu, ktery
muze vysvétlit nékteré klinické ucinky. MDMA zvySuje uvolfiovani
neurotransmiterd, vcetné serotonin, dopamin a noradrenalinu.
Halucinogenni  Gcinky jsou pficitdny zvySenému uvolfiovani
serotoninu a inhibici jeho zpétného vychytdvani. Tato droga také
inhibuje monoaminooxidazu (enzym MAO) (Bischoff K, 2007).

MDMA se pfimo vaze na urcité receptory, véetné 5-HT2 receptord,
a2-adrenergnich receptorl, muskarinovych M1 receptord a
histaminovych H1 receptorli, s nizsi afinitou pak také
k serotoninovym 5-HT1, dopaminovym, muskarinovych M2 a al- a B-
adrenergnim receptordm (Bischoff K, 2007).

Toxicita

Jako minimalni smrtna ddvka se uvadi 500 mg MDMA (Vorel F et al.,
1999). MDMA ma jen asi desetinu stimulacniho Gc¢inku na CNS oproti
amfetaminu. Presto tachykardie, hypertenze a hypertermie jsou
zpUsobeny stejnym ucéinkem jako u jinych amfetamin(, tedy jejich
adrenergnim a serotonergnim pusobenim. Zejména nebezpecna je
hypertermie (zvyseni teploty na 40-43 °C), protoZze mnoho pfipadu



se tyka uzivatelll tancicich delsi dobu s nedostatecnym prijmem
tekutin v pfecpanych tanecnich salech s vysokym teplotam a Spatnou
ventilaci. Pouziti MDMA, stejné jako jinych amfetamind, mlze vést
také k rdznym fatalnim neurologickym nasledkim, véetné mozkové
mrtvice nebo intrakranidlniho krvaceni, zplGsobenych kratkodobou
hypertenzi spojenou s narusenim mozkovych cév, a to zejména u
pacient(l s vrozenymi poruchami mozkovych cév (Sevela et al., 2002;
Hahn IH et al., 2009).

Literatura zminuje také mozZznost dlouhodobych psychiatrickych
komplikaci pfi pravidelném uzivani MDMA. Dlouhodoby Ucinek mize
souviset s inhibici zpétného vychytavani serotoninu, coz muze vést
az k trvalému serotonergnimu poskozeni axonu. To se pak projevuje
jako deprese, uUzkost, zachvaty paniky a nespavost po ukonceni
uzivani MDMA (Hahn IH et al., 2009).



GHB

Dalsi populdrni "klubovou drogou" je derivat neurotransmiteru
GABA gamma hydroxy butyrat nebo-li GHB.

Aplikace, absorbce a distribuce

GHB se rychle vstfebdva ze zaZivaciho traktu. Tato vysoce lipofilni
latka snadno prochdzi pres hematoencefalickou bariéru (z krve do
mozku). Klinické ptiznaky po aplikaci GHB se obvykle vyskytuji do pdl
hodiny od pofZiti a patfi mezi né euforie, sniZeni Uzkosti a ospalost.
Maximalni plazmatické koncentrace GHB se objevuji mezi 30 a 90
minutou od podani (Bischoff K, 2007; Ledn SA, 2008).

Eliminace

GHB se rychle metabolizuje na oxid uhli¢ity a pouhé 2-4% podané
davky mohou byt vylouéena nemetabolizovdna modi. Biologicky
polocas GHB se pohybuje mezi 30 a 60 minutami a je do zna¢né miry
zavisly na davce. Vzhledem krychlé metabolizaci a normalni
pritomnosti GHB v téle je obtizné tuto latku v téle analyzovat (Ledn
SA, 2008; Bischoff K, 2007).

Mechanismus ucinku

GHB je pfitomen v téle i za normalnich podminek. GHB receptory
jsou pritomny v hipokampu, kife a dalSich oblastech mozku. GHB se
podili na regulaci spankového cyklu, télesné teploty, paméti,
metabolismu glukdzy a hladiny dopaminu. GHB se mimo to slabé



vaze na GABA; receptory a vtestech na zvifatech ovliviiuje mirné
také dopaminergni, serotonergni, opiodni a cholinergni sytém
(Bischoff K, 2007; Ledn SA, 2008).

Toxicita

PFi vyssich davkach muze vést utlum CNS ke ztraté kontroly nad
motorikou, bezvédomi a respiracni depresi. Témér u tretiny
zachycenych predavkovani GHB se vyskytuji zachvaty, bradykardie a
hypotermie. Smrt ¢lovéka byla zaznamenana po oralni aplikaci 5,4 g
GHB, nicméné jsou znami pfipady aplikace davky 29 g bez zavazného
ublizeni na zdravi (Bischoff K, 2007).



Ketamin

Ketamin je pouzivan jako celkové anestetikum predevsim ve
veterindrni praxi. V. humanni mediciné se ketamin pouZziva v pediatrii
a pfi nouzovych a kritickych situacich, jelikoz nema tlumivé ucinky na
krevni obéh a dychani (Bischoff K, 2007).

Aplikace, absorbce a distribuce

Ketamin je bily krystalicky prasek horké chuti ¢i ve formé injekéniho
roztoku. Aplikuje se peroralné ve formé roztoku (pti této aplikaci
drazdi Zaludek a zpUsobuje nevolnost), injekéné (hl. medicina),
Snupanim nebo koufenim s tabakem ¢i marihuanou (Bischoff K,
2007).

Ketamin je dobre absorbovan po parenteralnim podani, ale jen malo
je absorbovan ztraviciho traktu. Navic po enterdlnim podani je
vyznamny first-pass efekt, tedy efekt prvniho prichodu jatry, kdy je
latka do znacné miry zmetabolizovdna dfive, nez se dostane do
mozku a dalSich kompartmentd (Bischoff K, 2007).

Ketamin md rychly nastup po poziti nebo Snupani. Jiz v nizkych
davkach potlacuje vnimani bolesti (analgezie) a ve vys$sich davkach
zplUsobuje ztratu paméti. Obvyklé davkovani pro vyvolani
psychedelickych uéinkG (4mg/kg) se pohybuje vrozmezi jedné
dvacetiny az jedné Sestiny standardni anestetické davky. Vyssi davky
nemaji vyznam, jelikoz vedou ke ztraté docasné paméti (Anonym,
2000).



Ketamin je asi z 50% vazan na plazmatické bilkoviny. Je distribuovan
do mozku, tukové tkdni, jater, plicich a dal3ich tkani. U¢inky obvykle
trvaji asi 45 minut, ale néktefi uzivatelé hlasi halucinace, nebo
mimotélni zazitky ("out of body experience"), trvajici aZz do 1h a
Uplné zotaveni mliZe trvat az 5 hodin (Bischoff K, 2007).

Eliminace

Ketamin je metabolizovan v jatrech N-demethylaci nebo hydroxylaci
a konjugaci s glukuronidem na hydrofilni metabolit, ktery je vylouéen
modi. Eliminacni polocas je 2-3 hodiny (Bischoff K, 2007).

Mechanismus ucinku

Zpusob vyvolani disociativnich Ucinkd u ketaminu neni zcela znam. Je
znamo, Ze ketamin plsobi na mistech v mozkové klife, thalamu a
limbickém systému. Vaze se na NMDA receptory, oviem na jiném
misté neZ excitaCni neurotransmiter glutamat, a proto pUlsobi jako
nekompetitivni inhibitor. Ketamin plsobi také na dopaminergni,
nikotinové, muskarinové a opioidni receptory. Analgetické vlastnosti
se prisuzuji pravé pulsobeni na opioidni receptory. Po podani
ketaminu je rovnéZ snizeno zpétné vychytavani noradrenalinu,
dopamin a serotoninu v nervovych synapsich. Sympatomimetické
ucinky jsou spojené se zménami v srdecni frekvenci, krevnim tlaku a
srdecnim vydeji a zvySeni spotifeby kysliku myokardem. Mezi dalsi
priznaky patfi mydridza, poceni, poruchy artikulace, dezorientace,
nevolnost a zvraceni, paranoia a hypertenze. Umrti lidi v d@isledku
ketaminu jsou pomérné vzdcna a byva zplisobeno kombinaci riznych
faktord. U¢inky mohou napodobovat schizofrenii a to vice ne? se to
kdysi pfisuzovalo LSD (Bischoff K, 2007).
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