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GHB —farlig, beroendeframkallande
och svarkontrollerad »partydrog«

(P4 senare tid har i medierna presenterats flera larmrappor-
ter om en ny och farlig s k innedrog, GHB (gammahydroxy-
butyrat). Drogen har varit sérskilt populér bland kroppsbyg-
gare och nyttjades dérfor fran borjan framst vid s k gym. Un-
der senare ar forefaller det dock som om missbruket har spri-
dit sig till en allt bredare grupp ungdomar, vilka anvander
GHB som »partydrog«. Rapporter om livshotande tillstand
och dod efter 6verdosering har, tillsammans med regeringens
beslut att narkotikaklassa GHB, motiverat denna 6versikt av
drogens egenskaper, effekter, verkningsmekanismer, giftig-
het samt missbruk och beroende. Vi beskriver ocksé prekur-
sorerna gammabutyrolakton (GBL) och 1,4-butandiol (BD),
som tilldragit sig okat intresse sedan GHB klassats som nar-
kotikum, samt de juridiska aspekterna som har baring pa des-
sa substanser.

[[[Historik

I borjan av 1960-talet fann den franske kirurgen Henri Labo-
ritatt GHB hade centralt himmande effekter pa ménniska och
djur[1, 2], och han foreslog att det skulle kunna anvéndas som
anestesimedel. Det bekréiftades ocksa senare att GHB till-
sammans med analgetika kan anvindas vid anestesi [3],
sarskilt nér stabila hemodynamiska forhallanden och lag be-
lastning pé hjartat erfordras, t ex vid koronarkarlskirurgi [4].
GHB har dven anvénts som hypnotikum [5-7] och i behand-
ling av alkohol- och opiatmissbruk [8-12].

Under 1980-talet saldes drogen over disk i »hélso-
kostaffarer« i USA, framst till kroppsbyggare som en tillvéxt-
hormonstimulerare for att underlédtta muskeltillvaxt och fett-
katabolism [13-15], men ocksa som bantningsmedel och for
dess euforiframkallande [14, 15] och sexuellt stimulerande
[16] egenskaper. I juni 1990 rapporterade regionala giftinfor-
mationscentraler i USA ett antal forgiftningar efter intag av
GHB 16st i vatten eller andra drycker. Under det foljande
halvaret 1990 rapporterades 57 forgiftningsfall fran Kalifor-
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SAMMANFATTAT

Drogen GHB (gammahydroxybutyrat) har i andra lan-
der anvants som anestesimedel, vid narkolepsibe-
handling och vid avvanjning fran alkohol- och opiat-
missbruk.

Substansen har fatt 6kad popularitet, marknadsforts
som livsmedelstillsats och nyttjats inte minst av
kroppsbyggare och bantare.

Bruket har emellertid lett till missbruk och beroende
ocksa i vart land. Inledningsvis koncentrerat till s k gym
har drogen spritts till en allt bredare grupp ungdomar.

GHB ar lattillgangligt samt enkelt och billigt att fram-
stalla, vilket bidragit till snabb spridning. Substansen
har lag akut giftighet, och de enstaka dodsfallen har i
regel intraffat efter samtidigt intag av andra droger.

Missbruk av GHB kan leda till beroende, vars mekanis-
mer fortfarande ar oklara.

GHB har i Sverige klassats som narkotikum, men ef-
tersom dess prekursorer, GBL (gamma-butyrolakton)
och BD (1,4-butandiol), ar allméant och legalt tillgangli-
ga kan problem med denna drog forvéantas fortsatta.

nien, huvudsakligen bland kroppsbyggare [17]. Ytterligare
ett stort antal forgiftningar har senare rapporterats fran flera
stater i USA, déribland enstaka med dodlig utgang [17-23].
Redan 1990 f6rbjod USAs Food and Drug Administration
(FDA) forséljning av GHB [24], och efter detta har manga
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GHB ér lattillgédngligt samt enkelt och billigt att framstélla. Detta
har bidragit till att drogen fatt snabb spridning i en allt bredare
grupp av ungdomar.

delstater upptagit GHB som en »controlled substance«. GHB
har under senare ar klassats som narkotikum i ett flertal lander,
i Sverige fran den 1 febuari 2000. Fram till &r 1999 kunde pre-
kursorn GBL bestillas direkt av svenska kemikalietillverkare,
och detta ér fortfarande mgjligt via utléndska leverantorer.
Aven via Internet &r GHB liksom dess prekursorer GBL och
1,4-butandiol (BD) tillgdngliga [13, 25], och vid en sokning i
augusti 2000 fann vi sjédlva utan storre anstringning minst tio
hemsidor dar drogen enkelt kunde bestillas till ett pris av
1-1,75 USD per gram. Négra av leverantdrerna har samtidigt
hénvisningar till andra Internetadresser, dér potentiella kunder
bjuds pa upplysningar om hur GHB (och andra droger) bor
konsumeras och vilka sidoeffekter man kan riskera.

I Sverige har saval forgiftningsfall [26] som ett par dodsfall
rapporterats [27], men ingen systematisk rapportering har skett
av forgiftningar efter intag av GHB. Enligt CAN's (Centralfor-
bundet for alkohol- och narkotikaupplysning) lokala rapporte-
ringssystem finns det tecken som tyder pa att missbruket dr i av-
tagande sedan GHB narkotikaklassats, men i samma under-
sokning framkommer ocksa uppgifter om att bruket pa vissa or-
ter fortfarande befinner sig i en 6kningsfas [28].

['GHB och dess prekursorer GBL och BD
Gammahydroxybutyrat (GHB) dr en relativt okomplicerad
forening och latt att syntetisera (Tabell ). GHB férekommer
naturligt i mikromoldra koncentrationer i hjdrnan och i peri-
fera vavnader [29-31]. | hjédrnan bildas GHB i huvudsak fran
gammaaminosmorsyra, GABA (Figur 1), vilken dir fore-
kommer i ca 1 000 ganger hogre koncentration an GHB.
GHB som tillforts oralt till friska forsokspersoner [32] el-

Lakartidningen [INr38 (12001 [Volym 98

kan man blanda sin egen drog.

ler narkoleptiker [33] och oralt [34] eller intravendst [35] till
alkoholister med kompenserad leverpaverkan elimineras med
konstant hastighet. Vid intag i doseringar mellan 12,5 och 50
mg/kg ligger halveringstiden pa 20—30 minuter, men vid in-
toxikationer fir man rékna med lingre halveringstider i det
forsta skedet. Aven om absorptionen ér fullstdndig efter oral
tillforsel visar resultat av djurforsok att GHB givet oralt har
dalig biotillgénglighet [36, 37]. Mindre &n 1 procent av inta-
get GHB utsondras ofordndrat i urin [32, 34].

Gammabutyrolakton (GBL) anvinds som 16sningsmedel
m m inom industrin (se Tabell I) men dven som utgangsma-
terial vid framstillning av GHB. Genom intag av GBL direkt
uppnads liknande effekter som efter intag av GHB. GBL fun-
gerar alltsd inte bara som forstadium vid kemisk syntes av
GHB utan ocksa som prekursor genom att i kroppen om-
vandlas till GHB, och denna hydrolys av GBL sker inom mi-
nuter [38].

1,4-butandiol (BD) ar en farglos, luktfri och trogflytande
industrikemikalie som anvidnds framfor allt vid framstillning
av andra organiska kemikalier (se Tabell I). Aven BD har
bland ungdomar boérjat intas direkt for att uppna samma effekt
som vid intag av GHB. Tillférsel av BD respektive GHB le-
der experimentellt till neurofarmakologiskt mycket likartade
effekter, forutom att BD krivde lidngre tid for somninduktion
och gav langre tids soémn [39]. GHB, bildat av BD, svarar for
den paverkan pa centrala nervsystemet som ses hos rattor ef-
ter intag av BD [40]. Omvandlingen av BD till GHB sker hu-
vudsakligen i levern men dven i hjarna, njure och hjarta [41].
Det har ocksé visats hos ménniska att BD snabbt och full-
staindigt omvandlas till GHB [42]. GHB éar den farmakolo-
giskt verksamma komponenten, och GBL och BD kan inte
forvantas ge nagra effekter som avviker frain GHBs [14, 43].
Intag av BD kan dock forviantas ge en fordrdjd och forlangd
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Tabell I. En 6versikt av GHB, GBL och BD.

GHB GBL

Namn Gammahydroxybutyrat

Gammabutyrolakton

BD
1, 4-butandiol

»Street names« pa
olika beredningar Home Boy, G-Riffick, Gamma 10,
Gook, Growth Hormone Booster,
Liquid Ecstasy, Liquid X, Liquid E,
Organic Quaalude, Salty Water,
Soap, Sodium Oxybate, Somatomax,

Scoop

O
HOW

OH

Formel

CAS —nr (Chemical

Abstracts Service nr) 502-85-2 96-48-0
Molekylvikt 126,10 (natriumsalt) 86,10
Egenskaper Vit substans i pulverform, utan smak

och lukt, lattloslig i vatten.

Hemtillverkad GHB &r en

vattenldsning
Anvéndning Endogen neuromodulator och

reglerare av energiomséttning.
Potentiell anvandning som ldkemedel
vid anestesi, sdmnstérningar,
alkohol- och opiatavvénjning samt
vid narkolepsi

Cherry Menth, Easy Lay, GBH, Georgia Blue Nitro, Gamma Ram, ReAcitve,
Renewtrient, Regenerize,
Revivarant, Verve

Farglds, oljig vatska med latt
ketonlukt, blandbar med vatten

och etanol, hydrolyseras snabbt

i alkalisk miljo och langsamt i sur miljo

Omfattande industriell anvandning
vid tillverkning av polyvinylpyrro-
lidon och olika polymerer (ingar

i harspray, i plasmaexpanders och
i klarningsmedel for 6l och vin).
Losningsmedel for polymerer,

Aminoflex, Dormir, Enliven, Pro-G,
NRG3, Serenity, Zen

OH

SN

O

110-63-4
90,14

Farglds, oljig vatska utan lukt, 16slig i
vatten och etanol

Omfattande industriell anvadndning
for tillverkning av tetrahydrofuran,
GBL, polyvinylpyrrolidon och
polyuretaner

superlimmm

effekt pa grund av en distributionsfas som innebdr att en stor
del av BD fordelas till bl a skelettmuskulatur och andra vav-
nader som saknar laktonasaktivitet.

[TEffekter

Lag dosering, 10 mg/kg peroralt, ger amnesi och hypotoni,
den dubbla nivan leder till sedering och somn [43-45]. GHB
undertrycker REM-somn och frdmjar den djupa somnen hos
méinniska [5]. Vid hoga doser (50 mg/kg eller mer) ses hos
méinniska eufori och vid mycket hog dosering anestesi och
koma [43-46]. Vid dessa doser syntes en markerad sam-
mandragning av pupillerna, och under koma reagerade inte
pupillerna for ljus. Nar forsokspersoner injicerades med
GHB i varierande doser (50—165 mg/kg kroppsvikt) notera-
des att vid koncentrationer mellan ca 240 och 400 mikro-
gram GHB per gram blod var personerna djupt sovande, i in-
tervallet 60—260 mikrogram per gram blod litt sovande, och
vid mindre 4n ca 50 mikrogram GHB per gram blod vakna-
de personerna [3].

15—60 minuter efter intag av GHB upplevs dasighet, yrsel,
kénsla av frusenhet, illamaende och ibland kriakningar. Ataxi
ar vanligt forekommande, och mios, huvudvérk, blodtrycks-
forandringar (bade hdjning och siankning) samt ldngsam puls
kan forekomma. Efter intag av storre méngder GHB kan till-
tagande slohet och medvetsloshet, kraftig svettning och epi-
lepsiliknande muskuléra kramper ses. Trots att den intoxike-
rade personen kan ha varit medvetslds och ibland krévt assi-
sterad andning ses i typfallet ett hastigt uppvaknande utan
kvarstdende men 4-8 timmar efter intag av drogen [45]. En
minoritet dr aggressiva, oroliga och forvirrade vid uppvak-
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nandet, mojligen beroende pa en plotslig frisdttning av an-
samlat dopamin, vilket kan erfordra nedsdvning.

I ett material fran Giftinformationscentralen (GIC), om-
fattande perioden fran och med januari 1998 till och med ok-
tober 1999, redovisades 61 epikriser 6ver vard av patienter
som tagits in pa sjukhus pa grund av GHB-forgiftning, och
under samma period inkom 271 telefonsamtal om GHB-{or-
giftning [47]. Intag av alkohol samtidigt med GHB var van-
ligt. Bland rapporterade kliniska fynd och symtom fanns bra-
dykardi i 25 procent av fallen. Cirkulatoriska parametrar var
normala utom i ett fall ddr en rubbning i retledningssystemet
ledde till ett AV-block som maste behandlas temporart med
en intravends pacemaker. Fordndrad pupillstorlek, oftast
mios, sags hos 16 procent. Rubbningar i andningsmonster
sdgs hos 13 procent, och 10 procent uppvisade generella
kramptillstind. De som var medvetslosa tillfrisknade inom
nagra timmar utan komplikationer, ibland efter behandling
med respirator och kramplésande och lugnande medicinering
[26]. I regel ar det dock tillrackligt med 6vervakning av and-
ning och cirkulation under nagra timmar [28].

[MVerkningsmekanismer

GHB forekommer séledes naturligt i hjarnan, som dven har
specifika receptorer for denna substans [48-50], vilkas loka-
lisation inte 6verensstimmer med receptorer for GABA-A el-
ler GABA-B. Man har 4n sa lange bristfilliga kunskaper om
receptorernas farmakologi och struktur, men stimulering av
GHB-receptorer ger effekter, vilka pAminner om dem som
observerats efter aktivering av GABA-B-receptorer [45, 51,
52]. GHB anses av vissa huvudsakligen vara en specifik him-
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Figur 1. Ursprung och syntes av GHB. GABA bildas av glutamat
med hjélp av enzymet glutaminsyredekarboxylas, GAD (1).
GABA transamineras via GABA-transaminas, GABA-T (2), till
succinatsemialdehyd, SSA. Huvuddelen av SSA éverfors till
succinat (dvs in i Krebs cykel) via SSA-dehydrogenas (3), en ir-
reversibel reaktion. Den lilla del (ca 0,15 procent) av SSA, som
inte 6verfors till succinat, reduceras till GHB via de tva NADPH-
beroende cytoplasmareduktaserna ALR (4) och specifikt SSA-re-
duktas (5). Alternativa vagar fér bildning av GHB éar fran substra-
tet 1,4-butandiol via enzymerna alkoholdehydrogenas och ace-
taldehyddehydrogenas (8) samt fran 4-hydroxykrotonsyra (9).
Bildning av GHB fran succinyl-CoA &r ocksa ett tinkbart alterna-
tiv. Via laktonas (10) 6verférs GBL till GHB inom minuter. Hjéar-
nan saknar laktonasaktivitet, darfér sker denna reaktion sanno-
likt i perifer vdvnad. GHB omvandlas till SSA via enzymerna
GHB-dehydrogenas (6) och GHB-keto-transhydrogenas (7). Ned-
brytning av GHB sker saledes i motsatt riktning, huvudsakligen
till SSA och succinat. Modifierad efter [31].

mare av central frisittning av dopamin och inte en GABA-A-
agonist [53], medan andra [54, 55] ser substansen som en
svag, troligen indirekt GABA-B- receptoragonist. GHB kan i
fysiologiska koncentrationer konverteras till GABA, men vid
de hoga doseringar som ar aktuella vid missbruk har GHB
sannolikt effekter ocksa pa andra system. GHB potentierar ef-
fekten av alkohol och bensodiazepiner och har egna sederan-
de, hypnotiska och anestetiska effekter. Dessa skulle kunna
bero pa att GHB binder sig till och aktiverar GABA-A-recep-
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torer [45, 51, 52]. Drogen har experimentellt visats ha djup-
gaende effekter pa den dopaminerga neurotransmissionen i
hjarnan [56-58] och haimmar effektivt frisattningen av dop-
amin och impulsoverforandet sa att dopamin ackumuleras.
Paradoxalt ses en 6kning av dopaminsyntesen, sannolikt pa
grund av en minskad negativ feedback pa dopaminneuronen.
Den hammade frisdttningen av dopamin efter GHB f6ljs av en
6kning ndr GHB-nivéerna sjunker [58, 59]. Det har visats att
mycket hoga doseringar av GHB ger en snabb och kraftigt
okad frisdttning av dopamin [59, 60], en tdnkbar forklaring
till den eufori som kan upplevas vid intag av mycket hoga do-
ser GHB, men &ven till det aggressiva beteende som ibland
kan observeras vid GHB-forgiftning [28, 45].

Det dr vl kint att hypotalamiskt dopamin paverkar inkre-
tionen av flera hypofyshormon [61], bl a tillvixthormon, ef-
ter tillférsel av GHB i engéngsdoser pa 1,5-3,5 gram. Det
aterstar att forklara mekanismerna bakom den dkade insénd-
ringen [62, 63].

Det ar alltjamt nagot oklart hur exogent tillfért GHB bryts
ner hos ménniska, men det mesta tyder dock pa att GHB hu-
vudsakligen metaboliseras i enlighet med vad som framgar av
Figur 1 [52, 64, 65]. Hur eliminering av GHB péaverkas av
samtidig etanoltillforsel — och vice versa — har inte studerats
under kontrollerade former. GHB har visat sig potentiera den
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[TFakta 1
Fallbeskrivningar, trafikolyckor

I litteraturen finns uppgifter om trafikolyckor med dédlig utgang
vilka relaterats till GHB-péaverkan [77]. Aven i Sverige har GHB
pévisats hos fordonsforare som varitinblandade i olyckor.

| Géteborgsregionen intraffade under den senare delen av 1999
tva dédsolyckor ddr man hos féraren kunnat pavisa GHB i blo-
det. Vid den ena olyckan omkom en passagerare och skadades
ytterligare tva passagerare i en personbil dar féraren var paver-
kad av GHB. Enligt polisrapporten upptradde foraren totalt likgil-
tigtinfér handelsen pa skadeplatsen, och »..hade mer bekym-
mer om sin hund och telefon«. Vid blodanalys pavisades hos
foraren 19 mikrogram GHB per gram blod, men ingen alkohol.
Féraren, som hade tvingat passagerarna att aka med i bilen,
domdes for olaga frinetsherdvande, grovt véllande till annans
ddd, grovt vallande till kroppsskada, grov vérdsloshet i trafik,
grov olovlig kérning och rattfylleri (dom 2000-04-05, MéIndals
tingsratt, mal nr B1642-99) till 1 ars féangelse, varvid domstolen
bl a konstaterade att féraren varit paverkad av GHB och att det-
ta varit forklaringen till hans egendomliga beteende och korsétt.

Ett annat belysande fall var en 24-arig man som greps missténkt
for rattfylleri efter en trafikolycka. Enligt en polisman hade man-
nen »ryckningariarmar och ben, (han) kastar med huvudet fram
och tillbaka och svarar sluddrande vid tilltal«, och hans gang var
nagot oséker. Vid ldkarundersokning som pabdrjades 1,5 timmar
efter trafikolyckan bedémdes han som mattligt paverkad av
»andra stimulerande eller bedévande medel«. Han medverkade
daligt vid understkningen och var avvisande, dverldgsen och
aggressiv. Ett blodprov taget vid undersdkningens bérjan inne-
holl 51 mikrogram GHB per gram blod, medan 6vriga analyser ut-
foll negativt.

Ytterligare ett exempel var en 32-rig man som greps i samband
med en trafikolycka. Han uppvisade mycket ostadig gang, och
polisen var tvungen att stétta honom. Vidare talade han osam-
manhéngande och sluddrade kraftigt. Han blev pldtsligt vild och
sprang ivédg. Polisen belade honom med handfangsel och be-
skrev honom som irriterad, arg, orolig, torr i munnen och gym-
nastiserande med armar och ben. Vid analys av blodprov pavi-
sades 140 mikrogram GHB per gram blod, men inga andra dro-
ger.

CNS-dampande effekten av etanol [67, 68], och det har visats
paverka andra etanolframkallade centralnervosa effekter hos
djur [68-71].

[IToxicitet

Séval GHB som GBL har lag akut toxicitet, och en peroral en-
gangsdos pa ca 1—4 gram (motsvarande 1 5—60 mg/kg) behovs
for att uppné en lugnande och sederande effekt hos ménniska.
For att uppné anestesi och koma erfordras engéngsdoser i
storleksordningen §5—10 gram [3]. Ett mycket snévt dosinter-
vall gor att steget fran eufori och trétthet till medvetsloshet
och andningsdepression ar litet, och det finns beskrivningar
av ungdomar som plotsligt blivit medvetslosa under en pro-
menad [28]. Eftersom GHB ofta intas som vitska med okand
koncentration dr risken for ofrivillig 6verdosering uppenbar.
En letal dos av GHB enbart kan uppskattas ligga i storleks-
ordningen 20—30 gram eller mer, 4ven om intag av en sadan
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dos har skett utan nagra allvarliga effekter [14], och dygns-
doser pé 43—144 gram finns dokumenterade [72].

Det dr annu inte klarlagt huruvida upprepad anvindning av
GHB kan ge bestéende skador. Toxiciteten av prekursorerna
GBL och BD bér vara jimforbar med GHBs, eftersom dessa
amnen snabbt omsdtts till GHB och har anestetiska och andra
effekter som i allt vésentligt liknar dem som ses efter tillfor-
sel av GHB eller GBL [73-75]. Experimentellt leder GHB el-
ler BD till ett tillstind av motorisk himning snarlikt det som
observerats efter tillforsel av reserpin eller hoga doser neuro-
leptika eller efter andra atgdrder som minskar aktiviteten av
dopamin i hjarnan. Symtom och kliniska fynd hos méinniska
[14, 76] efter intag av GBL och BD &r ocksa mycket lika dem
man ser efter intag av GHB (Fakta 1).

En »valdtaktsdrog«

GHBs formaga att ge amnesi efter forgiftning har enligt upp-
gifterilitteraturen och i debatten gjort att drogen anvinds som
»valdtiktsdrog, eller for att l4ttare bestjdla den intoxikerade.
GHBs snabba verkan och snabba eliminering, med ett med-
vetandesdnkt rus ddremellan, utgdr egenskaper som torde
kinneteckna en inkapaciterande drog. Samtidigt ligger det i
sakens natur att den snabba omsittningen gor att GHB redan
kan ha forsvunnit ur kroppen vid tidpunkten for provtagning-
en. Det finns séledes varken vid Rattskemiska avdelningen i
Linkoping eller — savitt vi kunnat finna — i litteraturen nagot
fall dir man kunnat 6vertygande visa att GHB skulle ha an-
vants pa detta sitt. Formodligen &r det dock bara en tidsfraga
innan sddan dokumentation foreligger, med hénsyn till det
omfattande bruket av medlet och till sjukvardens och polisens
o6kande medvetenhet. Vid analys av urinprov fran 6ver 2 000
valdtaktsoffer dver hela USA pavisades GHB i 3,3 procent av
fallen [78], men forfattaren limnar inga nairmare uppgifter om
huruvida de positiva fallen orsakats av drogning eller eget fri-
villigt intag. En del av fallen kan dessutom reflektera endo-
gena nivaer, sdrskilt som man anvént en kénslig detek-
tionsmetod. Samtidigt dr det naturligtvis tinkbart att detta
material innefattar ett antal verkliga GHB-drogningar.

[['Beroende och missbruk

Fran kliniska fallbeskrivningar framgar att huvudskélen till
missbruk av GHB ér de anabola och sederande effekterna av
drogen samt dess formaga att ge eufori [79]. Den euforiska ef-
fekten ses vid doseringar som dr sa hoga att de orsakar bety-
dande inkoordination av kroppsrorelser, krikningar och
kanske dven medvetsloshet, kramptillstind och andningsstil-
lestand, i synnerhet om GHB kombineras med samtidigt in-
tag av etanol [68, 79]. GHB tycks ocksa ge ett fysiskt bero-
ende, och risken for att utveckla detta ar storst vid hog dose-
ring [69, 79]. Anviandning av GHB kan leda till toleransut-
veckling, dvs doseringen av GHB maste 6kas for att na 6ns-
kad effekt. GHB-bruket kan ocksa ge abstinensbesvar som
kan yttra sig som somnsvérigheter, muskelkramper, tremor
och angestreaktioner [79]. Beroendet foreter likheter med be-
roende av lugnande medel och sémnmedel [68], och i likhet
med dessa farmaka kan GHB minska behovet av etanol och
har dessutom visat sig vara anvindbart vid behandling av al-
kohol- och opiatmissbruk [8-12]. GHB har dven i ett par djur-
modeller visats kunna framkalla beroende [50]. Det har befa-
rats att ett beroende skulle kunna utvecklas efter kort tids an-
vindning av GHB [28]. Symtom som tyder pa abstinens kan
upptréida tidigare, men det behdvs sannolikt minst 3—6 ména-
ders anvindning av GHB innan ett beroende utvecklas. I ett
antal beskrivna fall har beroendet varit manifest forst efter
2-3,5 ars missbruk [79]. I dessa fall har GHB anvénts bland
annat for att dimpa abstinenssymtom som upptritt efter ett
omfattande bruk av alkohol och andra droger saisom amfet-
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[TFakta 2
Fallbeskrivningar av GHB-missbruk

En 20-&rig man antraffades livids pa en trottoar, och polis och am-
bulans tillkallades. Mannen hade sma pupiller och ryckningar i
kroppen och var inte kontaktbar. Férbipasserande kamrater upp-
gav att mannen hade intagit GHB, och han férdes i ambulans till
sjukhus dér blodprov taget ca 1 timme efter antréffandet visade
220 mikrogram GHB per gram blod. Ovriga analyser utfoll negativt.
Tva manader senare inférdes han pa nytt medvetslgs med ambu-
lans till samma sjukhus, denna gang med 160 mikrogram GHB per
gram blod. Ovriga analyser var &ven denna gang negativa.

En 25-arig man patraffades i till synes medvetsldst tillstand av
polisen. Han vaknade till for ett dgonblick och fick hjélp att stélla
sig upp. Strax darefter ramlade han ihop, kréktes kraftigt och
atergick till sovande tillstand. Mannen fordes darfor med ambu-
lans till sjukhus. Blodprov, som togs ca 1timme efter patraffan-
det, innehdll 140 mikrogram GHB per gram blod, medan dvriga
blodanalyser utfdll negativt.

En 18-arig man hittades medvetslds av polisen vid ett »rave par-
ty«. Vid ankomst till sjukhuset togs blod- och urinprov. Mannen
hade kraftigt dilaterade pupiller och reagerade p& smartstimuli.
Behandling med bensodiazepinantagonisten Lanexat gav ingen
effekt. Mannen var psykotisk ndr han vaknade upp. Vid analys av
blodprov pavisades 700 mikrogram GHB per ml serum och 90
mikrogram GHB per ml urin. Etanol och andra droger var inte pa-
visbhara.

amin, LSD, sedativa och hypnotika. Mekanismerna bakom
detta beroende ir inte klarlagda, men beroendet tycks dven
kunna involvera bansystem dir opioida peptider ar transmit-
torer. Eventuell frisittning av dopamin i nucleus accumbens,
som anses vara en viktig markor for beroendeframkallande
egenskaper hos en drog, har hittills inte undersokts betraffan-
de GHB i missbruksdoser. Erfarenheten fran behandling av
beroende och abstinenssymtom vid GHB-missbruk &r myck-
et begransad. Overvakning och sederande farmaka som ben-
sodiazepiner vid svira symtom kan vara framgangsrikt. Dér-
emot forefaller inte behandling med neuroleptika vara lamp-
lig ens vid agiterade och aggressiva tillstand efter GHB [27].

Skruvkorken pa en plastflaska ett vanligt dosmatt

Den som missbrukar GHB brukar inta 10—15 ml (ca 1 gram)
eller mer av GHB i vitskeform. Denna volym motsvarar un-
gefar innehdllet i skruvkorken till de plastflaskor som brukar
anvindas vid distributionen av drogen, och skruvkorken fun-
gerar som ett praktiskt verktyg for missbrukaren vid intagan-
de av GHB. Siittet att tillféra drogen har givit upphov till be-
greppet »korka« (»att ta sig en hatt«, »att ta sig en kapsyl«).
Korkandet sker upp till var tredje timme, och det finns be-
skrivningar av personer som pa grund av sitt beroende ar
tvungna att »korka« dygnet runt [72]. Efter mer langvarigt
missbruk forekommer att dosstorleken 6kas till 10 gram [24,
28], och det dr ocksé vanligt att missbruk av GHB ér relaterat
till missbruk av andra substanser [28] (Fakta 2).

Forhallandevis manga dodsfall i Sverige

Trots de larmrapporter om forgiftningar med GHB, efterfolj-
da av varningar, handelsforbud och kriminalisering, har anta-
let dodsfall som rapporterats i den vetenskapliga litteraturen
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hittills varit mycket litet [17-23]. | USA har FDA registrerat
mer dn ett 60-tal dodsfall associerade till GHB [72], men med
hénsyn till svarigheterna att tolka de toxikologiska analysre-
sultaten bor denna siffra betraktas som hogst osidker. Endast
nio dodsfall har publicerats pa ett sadant sitt att en rimlig
granskning av fallet varit mojlig, och dértill ar ytterligare tre
fall kénda av oss fran Sverige, séledes totalt fem i vart eget
land. Av dessa totalt tolv dodsfall var i minst fem fall intaget
av drogen kombinerat med alkohol, och i minst sju fall med
annan drog &n alkohol. Vidare tycks det som om antalet rap-
porterade dodsfall 6kat avsevért under den senaste tiden. Man
kan &vervdga varfor sa forhallandevis manga dodsfall tycks
ha intriaffat i Sverige. Sannolikt beror detta enbart pa att
manga dodsfall i andra lander inte diagnostiserats, och pa att
flera av dem som diagnostiserats inte har rapporterats.

I flertalet beskrivna fall var obduktionsfynden ospecifika,
vilket kan ségas vara férvintat mot bakgrund av att GHB inte
ger nagra specifika perifera effekter (GHB-receptorer har hit-
tills bara pavisats i centrala nervsystemet) och att huvuddelen
av de omkomna var yngre, tidigare friska individer. Flera
hade dock bakgrund som missbrukare. Koncentrationerna av
GHB varierade mellan 77 och 1 400 mikrogram per gram
blod och mellan 300 och 6 000 mikrogram per gram urin.
Forgiftningsforloppet verkar i flertalet fall ha varit likartat
med medvetsloshet och dod sannolikt kort tid efter intaget.
Bidragande till de dodliga forgiftningarna kan vara dels in-
teraktion med andra droger, dels det faktum att koncentratio-
nen av GHB i den aktuella preparationen ar okénd. Enligt
uppgift har koncentrationen i olika beslag av GHB 16st i vat-
ten varierat mellan 10 och 80 procent [25].

Analysresultat bor tolkas med forsiktighet

Det ar kéant att GHB kan bildas postmortalt, med en postmor-
tal koncentration av upp till 21 mikrogram GHB per gram
blod [Arne Eklund, opublicerade data, 1998]. Blod fran le-
vande personer innehaller diremot normalt inte métbara ni-
véer av GHB, men i blodprov fran levande som tagits utan flu-
oridtillsats och med citratbuffert som antikoagulantium har
bildning av GHB med koncentrationer upp till 13 mikrogram
per ml blod pavisats [80]. Pavisande av l4ga koncentrationer
av GHB bor séledes tolkas med stor forsiktighet!

[[Juridiska aspekter

Mot bakgrund av att en viktig del av 16sningen pa problemen
med GHB utgérs av den juridiska handldggningen, och da
denna hantering lett till en uppmérksammad debatt, har vi
funnit det lampligt att ge en kort oversikt av de juridiska
aspekterna pd GHB-problematiken.

GHB ir sedan den 1 februari 2000 ett narkotikum i narko-
tikastrafflagens betydelse (SFS 1968:64, 8 §) (pressmedde-
lande regeringskansliet socialdepartementet 2000-01-13).
Klassningen som narkotikum vidtogs dock forst sedan flera
andra kontrollformer provats. I tidigare mal har (dom 1996-
03-11, Harnésands tingsrétt, mal nr B 41/96) domts till ansvar
for framkallande av fara for annan (BrB 3:9). I det aktuella
malet tillhandaholl en man GHB pa en fest. En av deltagarna
blev svart forgiftad med medvetsloshet och hamnade i ett livs-
hotande tillstand, da han somnade utomhus i 14 graders kyla
utan ytterklader.

I ett annat mal domdes till forverkande (BrB 36:3 1p) av
4,38 kg GHB. Beslaget hdvdes emellertid sedan av hovritten
(dom 1998-05-15, hovritten for Nedre Norrland, méal nr B
273/97), eftersom det inte visats att medlet varit avsett for
overlatelse till personer som varit obekanta med risken att an-
vianda GHB, och da enbart det forhallandet att GHB ar farligt
inte medfor att det kan anses ha en sadan sarskild beskaffen-
het som krivs enligt lagen, samt att omstindigheterna i 6vrigt
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inte visats vara sadana att medlet kunde befaras komma till
brottslig anvdndning.

Dopningslagen (1991:1969) avses att anvdndas for att
motverka faror med bruk av dopningsmedel (proposition
1989/90:199, sidan 17). En straffskdrpning genomfordes
1999 (SFS 1999:44), och straffvirdet nirmade sig narkoti-
kastrafflagens. Dopningslagen har inget formellt krav liknan-
de det som narkotikastrafflagen har angaende sérskild klass-
ning av det forbjudna &mnet. Férutom de &mnen som explicit
finns intagna under punkterna i den forsta paragrafen (»syn-
tetiska anabola steroider, testosteron och dess derivat,
tillvixthormon«), maste varje annat enskilt &mne prévas om
det uppfyller uppstillda kriterier (»kemiska substanser som
okar produktion och frigorelse av testosteron och dess derivat
eller av tillvixthormon«). Denna provning ska goras i dom-
stol och far prejudicerande betydelse.

Tillforsikten att dopningslagen skulle vara tillimplig var
allmén (socialminister Lars Engqvist, Socialstyrelsens rtts-
liga rad, SOU 1996:126 sidan 320, proposition 1997/98:183
sidan 30 f, proposition 1998/99:3 sidan 54). En foér dop-
ningsbrott atalad man friades dock for sitt innehav av 21,5 li-
ter GHB sedan tingsritten efter horande av tva sakkunniga
funnit att det visserligen var styrkt att GHB 6kade frigorelsen
av tillvixthormon, men inte att produktionen 6kade. Ritten
ansag att bagge kriterierna skulle vara uppfyllda i enlighet
med » ... vedertagna hénsyn till rittssakerheten inom straff-
rattsskipningen ... « (dom 1999-12-17, Géteborgs tingsritt,
mal nr B 1046-99).

Lakemedelslagen (1992:859) har tillimpats sedan GHB
1997 klassades som likemedel (dom 1999-01-27, Eskilstuna
tingsrétt, mal nr B 2509-98) men har begriansad anvéndbar-
het, da tillsynsregler och ansvarsbestimmelserna inte ar av-
sedda att forhindra eget bruk av dopnings- eller narkotikalik-
nande preparat.

GHB nu klassificerat som narkotikum

Vid tiden for nyssndmnda dom med utgangspunkt i dop-
ningslagen (dom 1999-12-17, Goteborgs tingsritt, mal nr B
1046-99) uttalade handlaggande jurist vid Socialdepartemen-
tet att regeringen hade forberett en narkotikaklassning, och
regeringen meddelade i januari 2000 att GHB fran och med
den 1 februari 2000 var att anse som narkotika (pressmedde-
lande regeringskansliet socialdepartementet 2000-01-13) i
enlighet med narkotikastrafflagens (1968:64) bestimmelser.
Det ansags att GHB uppfyllde framfor allt kriteriet pa eufori-
serande effekter (Socialdepartementet, jurist Christian Groth)
ienlighet med lagens §8, varav framgar att imnen »... med be-
roendeframkallande egenskaper eller euforiserande effekter
... « som dessutom antingen genom en internationell verens-
kommelse eller genom regeringsbeslut r att anse som narko-
tika. Fore april 1999 hade paragrafen en annan lydelse (SFS
1999:43), och dmnet i friga skulle da i stillet ha »starkt va-
nebildande egenskaper«. Andringen 1999 angavs i proposi-
tionen inte syfta till en utokning av narkotikastrafflagens
tillimpningsomrade, men trots detta torde lagdndringen ha
underléttat en narkotikaklassning av GHB (socialminister
Lars Engqvist i Riksdagen 1999-11-30), da det redan tidiga-
re ansdgs vara svart att visa att andra syntetiska droger hade
dessa »starkt vanebildande egenskaper« (Proposition

1997/98:183, sidan 33 ff).

Framtida juridiska problem

Eftersom det utifran erfarenheterna fran USA [23, 76] finns
farhagor att missbrukarna kommer att styra 6ver missbruket
till GBL eller BD, bor man uppmirksamma att dessa &mnen
inte dr narkotikaklassade, men har samma eller nistan samma
effekter som GHB. Skulle detta ske i storre utstrackning star
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lagstiftaren aterigen infor problemet med substanser som an-
viands som berusningsmedel, men nu med den férsvarande
omstindigheten att dessa substanser har en omfattande legal
anviandning. Faran har uppmérksammats i riksdagen med
krav pa atgérder (se bl a Birgitta Sellén (c), Riksdagen anfo-
rande 157 1999/2000). I Sverige séljs arligen 200-300 ton
GBL, och i vérlden flera tiotusentals ton. Det ar séledes up-
penbart att specifika svenska restriktioner skulle fa minimala
effekter [8, 25], och motsvarande torde gélla BD, av vilket ca
100 ton importeras arligen till Sverige [28]. Mojligheterna att
ersitta GBL, som é&r ett milt och miljovénligt [6sningsmedel
och anvinds bl a som klottersaneringsvitska, anses dessutom
begransade [25]. Nagra sirskilda restriktioner for import och
handel med GBL och BD finns inte, endast rekommendatio-
ner att industrin bor tillimpa forsiktighet vid forséljning.
Manga foretag i Sverige tillampar dock enligt uppgift [28] en
form av frivillig kontroll med dokumentation av varje for-
sdljning, som dessutom sker endast till foretag med registre-
ringsbevis.
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SUMMARY

GHB — dangerous, addictive and uncontrollable
»party drug«

Sven-Ake Persson, Anders Eriksson, Niclas Hallgren,
Arne Eklund, Adam Berkowicz, Henrik Druid
Lékartidningen 2001, 98:4026-35

This report reviews the pharmacology, toxicity and
abuse pattern of gamma-hydroxybutyrate (GHB).
The legislative changes pertaining to this sub-
stance are also addressed. Examples of abuse, dri-
ving under the influence and fatal intoxication are
given. It is concluded that GHB is widely abused,
particularly among the younger generation, and
that further cases of severe intoxication are likely to
occur as long as the substance is easily available
from countless sources, including via the Internet.
Despite the classification of GHB as a narcotic in
Sweden and several other countries, continued
problems are expected since the precursors gam-
ma-butyrolactone (GBL) and 1,4-butanediol (BD)
are widely — and legally — available.
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