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POPIS KRATICA

3-MeO-PCE - 3-metoksieticiklidin (engl. 3-methoxyeticyclidine)
4-Meo-PCP — 4-metoksifenciklidin (engl. 4-methoxyphencyclidine)
BZP — 1-benzilpiperazin (engl. 1-benzylpiperazine)

CB receptori — kanabinoidni receptori (engl. canabinoid receptors)
CBD - kanabidiol (engl. cannabidiol)

DMT — N, N-dimetiltriptamin (engl. N,N-dimethyltryptamine)

EMCDDA — Europski centar za nadzor droga i ovisnosti o drogama (engl. European Monitoring Centre

for Drugs and Drug Addiction)

ESPAD — Europsko istraZivanje o alkoholu i ostalim drogama u §kolama (engl. European School Survey
Project on Alcohol and Other Drugs)

EU — Europska Unija (engl. European Union)

Euro-DEN — Europske mreze hitnih sluzbi za droge (engl. European Drug Emergencies Network)
EWS - Sustav ranog upozorenja EU (engl. the EU Early Warning System)

GCS - Glasgowska skala kome (engl. Glasgow Coma Scale)

HLPC-DAD - tekuéinska visokotla¢na kromatografija s detektorima s diodnim nizom
IP — internetski protokol

LSD — dietilamid lizergi¢ne kiseline (engl. lysergic acid diethylamide)

MDMA - 3,4-metilendioksimetamfetamin (engl. 3,4-methylenedioxymethamphetamine)
NBOMe — N-benzilfeniletilamin (engl. N-benzylphenylethylamine)

NMDA receptori — N-metil-D-aspartat receptori (engl. N-methyl-D-aspartate receptors)
NPT — nove psihoaktivne tvari (engl. new psychoactive substances)

PAT — psihoaktivne tvari

PCP — fenciklidin (engl. phencyclidine)

SC — sintetski kanabinoidi (engl. synthetic cannabinoids)

SZO - Svjetska zdravstvena organizacija



SZS — srediinji ziv&ani sustav

THC — tetrahidrokanabinol (engl. tetrahydrocannabinol)
TOR — The Onion Router

UN - Ujedinjeni narodi (engl. United Nations)

UNODC — Ured za droge i kriminal Ujedinjenih naroda (engl. United Nations Office on Drugs and
Crime)



SADRZAJ

Lo SAZETAK .. oottt e e 1
2. SUMMARY . . 2
3. UV ODD . . 3
3.1. Kratak pregled povijesti psihoaktivnintvari .. ......................... 3
3.2. Rastu€i problem droga u svijetu . . . . ... 4
3.2.1. Europsko izvjes¢e o drogama za 2020. godinu . . . ... ... ... ... 5

3.2.2. Situacija u Republici Hrvatskoj . . ... ... ... 5

3.2.3. Uloga Interneta u pospjesivanju povecanja prodajedroga . . . . ............... 8

4. NOVE PSIHOAKTIVNE TVARI (NPT) .. ..o 9
4.1. Definicija, znacaj i podjela NPT. . . ... ... .. .. 9
4.2. PAT biljnog porijekla kao ishodiste za sintezu NPT-a . . .............. A1
42, L KNt . e e 11

42,2, KratOm . ..ot 12

4.2.3. Salvia (Salvia divinorum) . . ... .. 13

4.2.4. Halucinogene gljive . . . ..o 14

4,25, AYANUASCA . . . oottt e 14

4.2.6. Opijum (Papaver somniferum), opijati i opioidi. . . ..................... 15

4.3. Nove psihoaktivne tvari (NPT) . ... ..o e 16
4.3. 1 AMINOINAANT . . . oo 16

4.3.2. Derivati feniletilamina . ... ... .. 17

4.3.2.1. SuUpstance 2C SBIije. . . . o v i i 17

4.3.2.2. N-benzilfeniletilamin (NBOMe) halucinogeni. . . .. ............. 18

4.3.3. Fenciklidinu sli€ne supstance . . . . .. ... oo vttt 18

434 PIPErazZiNi . . . oottt e e 19

4.3.5. Sintetski kanabinoidi . . .. ... ... 20

4.3.6. Sintetski Katinoni . . .. ... ... 23

4.3.7. Sintetski Opioidi . . .. oot 24

5. OPASNOSTI POVEZANE SNPT . ... e 25
5.1. Akutne intoksikacije i smrtni ishodi povezani s NPT . ................... 26
5.1.1. Sintetski kanabinoidi . .. ......... . . 26

5.1.2. Sintetski katinoni . ........... . 29

5.1.2.1. Mefedron . . . ..o 29



6
7
8.
9

5122, Metilon . .ot 31

5.1.3.Sintetski opioidi . . ... ... 33
5030 U-A7700 . oot e e e e et 34
PREVENCIJA . .. 35
CZAKLIUCAK . .o 40
ZAHVALE . . 42
LITERATURA et 43

(O A %01 0] 4 (I 50



1. SAZETAK

Nove psihoaktivne tvari kao poSast modernog drustva
Ena Janci

Psihoaktivne tvari (PAT) su poznate ljudskoj vrsti od vremena prije nove ere kada je njihova upotreba
bila nezaobilazni dio obreda starih civilizacija. Kroz iduca su se razdoblja otkrivale brojne biljne vrste
¢ijom su se konzumacijom postizali psihotropni u€inci. U posljednjem se stolje¢u proizvodnja droga iz
prirode preselila u laboratorije te je tako zapocela era sintetskih PAT-a. Pocetkom 21. stoljeca osobitu
su paznju privukle skupine sintetskih droga koje su se vodile kao legalne, a koje su imitirale ucinke
klasi¢nih tradicionalnih droga. Te skupine droga zajednicki nose naziv nove psihoaktivne tvari (NPT),
a ukljucuje aminoindane, derivate feniletilamina, fenciklidinu sli¢ne supstance, piperazine, sintetske

kanabinoide, sintetske katinone, sintetske opioide i drugo.

Moderno je drustvo s jedne strane blazeno razvojem tehnologije, ali je s druge strane izloZzeno
brojnim opasnostima koje ona nudi. Naime, Internet je djelovao kao kljuéna odsko¢na daska za
popularizaciju i globalnu dostupnost NPT-a, a osobito pojava darkneta. Posljedi¢no je proizvodnja ovih
tvari dozivjela zamah pa se tako svake godine biljezi pojava novih NPT-a na trzistu $to iznova slama
sve pokusaje njihove legislativne kontrole. Poput igre macke i misa, ¢im se pojedina PAT stavi pod
kontrolu, pojavi se nova usporedivog djelovanja koja zamijeni staru i probije se na trzistu te se ovaj
ciklus iznova ponavlja. U ovoj se igri, nazalost, najteze posljedice odrazavaju na onima koji kupljeni
proizvod konzumiraju. NPT predstavljaju veliku strepnju zdravstvenim djelatnicima koji se suo¢avaju
s akutno intoksiciranim bolesnicima. Ove se tvari ne mogu detektirati klasi¢nim laboratorijskim
testovima na droge, stoga je osnovna terapija u akutnim stanjima iskljuc¢ivo simptomatska. Osim toga,
NPT u usporedbi sa tradicionalnim drogama uglavnom su potentnije, a posljedi¢no i rizi¢nije za

korisnike

U ovome su radu opisane su NPT, klini¢ke slike i toksidromi (skup znakova i simptoma koji se
odnosi na specifi¢nu skupinu NPT-a) §to je vazno u zbrinjavanju bolesnika u akutnim stanjima. Nadalje,
prikazani su opisi slu¢ajeva temeljem literaturnog pregleda. Konacno, isti¢e Se potreba preventivnog
djelovanja u svrhu podizanja znanja i svijesti o0 navedenom problemu u opéoj populaciji, osobito medu
mladima, te potreba interdisciplinarne i multidisciplinarne suradnje u prevenciji (lije¢nici, psihijatri,

psiholozi, pedagozi, nastavnici, sudstvo itd.).

Kljucne rijeci: nove psihoaktivne tvari, akutna intoksikacija, toksidromi, smrtni slucajevi, prevencija



2. SUMMARY

New psychoactive substances: the burden of the modern times
Ena Jan¢i

Psychoactive substances (PAS) have been known to mankind since times BC when their use was an
essential part of the rituals of ancient civilizations. Throughout the following time periods numerous
plant species were discovered, and psychotropic effects were achieved by consuming them. In the last
century the manufacturing of drugs has moved from nature into the laboratories and thus began the era
of synthetic PAS. At the start of the 21st century the spotlight was taken by groups of synthetic drugs
that were considered legal, and yet they imitated the effects of classic traditional drugs. These groups of
drugs have the common name of new psychoactive substances (NPS), and they consist of aminoindanes,
derivatives of phenylethylamine, phencyclidine-like substances, piperazines, synthetic cannabinoids,

synthetic cathinones, synthetic opioids, and others.

Modern society has been blessed with the development of technology, and yet there are also dangers
that it brings. Namely, the Internet has acted as a key jumping-off point for the popularization and global
availability of NPS, and especially the appearance of darknet. Consequentially, the manufacturing of
these substances has seen a boost, and so every year there appears a new NPS on the market that makes
all the legislative attempts to regulate them futile. Like a game of cat and mouse, as soon as one PAS is
regulated, there is a new one with comparable effects that replaces the old and takes the market share,
thus repeating the cycle. Unfortunately, in this game, the worst consequences are suffered by the people
consuming the product. NPS present a substantial challenge to the medical personnel dealing with
acutely intoxicated patients. These substances cannot be detected by standard laboratory tests for drugs,
so the basic therapy in acute states is strictly symptomatic. Besides that, in comparison with traditional

drugs, NPS are generally more potent, and thus, riskier for users.

This article describes NPS, clinical pictures and toxidromes (a set of signs and symptoms related to
the specific groups of NPS) that are important in the care of patients in acute conditions. Furthermore,
cases descriptions are presented based on a literature review. Finally, the need for preventive action to
raise knowledge and awareness of this problem in the general population, especially among young
people, and the need for interdisciplinary and multidisciplinary cooperation in prevention (physicians,

psychiatrists, psychologists, pedagogues, teachers, judiciary, etc.) is pointed out.

Keywords: new psychoactive substances, acute intoxication, toxidromes, fatal outcome, prevention



3. UvVOD

3.1. Kratak pregled povijesti psihoaktivnih tvari

Prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji (SZO), psihoaktivne tvari (PAT) definiraju se kao one

tvari koje unesene u organizam uzrokuju promjenu mentalnih procesa kao §to su kognicija i raspolozenje
(D).

Prema Crocqu (2), PAT su tvari kroz povijesti imale tri osnovne namjene: religijske ceremonije,
medicinske svrhe te je u novije doba rasirena ,,socijalno prihvatljiva“ uporaba nekih PAT-a (npr. nikotin,
kofein). U davnom vremenu prije nove ere su svecenici i $amani koristili biljke halucinogenog u¢inka
sa svrhom postizanja disocijativnog transa klju¢nog za odvijanje ceremonija, a od posebnog je znacaja
bila gljiva Amanita muscaria, poznatija kao muhara, koja se geografski najvise Koristila u centralnoj
Aziji i Indiji, dok su se u centralnoj Americi za te svrhe uglavnom upotrebljavale psilocibinske gljive.
Vetulani (3) navodi kako je Amanita muscaria najstarija koristena PAT opcenito, a pocetak njene

uporabe datira jos u neoliticko doba prije 10 000 godina.

Od psihoaktivnih tvari ,,Starog svijeta do dan danas vaznu su ulogu zadrzale njih tri: opijum,
kanabis i alkohol (3).

Rijec¢ opijum prvi put se spominje u prvom stoljecu prije nove ere, a porijekla je grcke rijeci 0pos
Sto u prijevodu znaci sok. Opijum se od davnina dobivao ekstrakcijom iz nezrele ¢ahure sjemenke maka
metodom zarezivanja vertikalnim, horizontalnim, cirkularnim ili kosim rezovima, a u anti¢ka vremena
se aplicirao na razne nacine: nazalno, analno, internalno u obliku tableta ili kapsula, eksternalno u obliku
losiona te se koristio i za eutanaziju i suicid (4). Sve do 1803./1804. godine nije bio poznato koja je to
komponentna opijuma zasluzna za analgeticki uc¢inak koji uzrokuje, no te je godine Friedrich Wilhelm
Sertiirner uspjesno izolirao supstancu iz opijuma nazvavsi ju morfij prema Morpheusu, grékom bogu
snova (5). Po otkri¢u $price i Supljih igala sredinom 19-tog stolje¢a morfij se po¢eo koristiti intravenski

za op€u anesteziju, za manje kirur§ke zahvate te za terapiju kroni¢ne i postoperativne boli (6).

Pisanti i Bufulco (7) navode kako je kanabis jedna od najstarijih biljaka porijeklom iz centralne
Azije. Tamo se kanabis uzgajao i Kkoristio za mnogobrojne svrhe (prehrana, vlakno, psihotropno
sredstvo) jos od holocena prije 11 700 godina. U 19. je stolje¢u po prvi put provedeno istrazivanje
farmakoloskih i toksikoloskih aspekata kanabisa. William Brooke O’Shaughnessy, radeé¢i u Indiji u
kojoj se uzgajao Cannabis indica, proucavao je korisnost primjene tinkture kanabisa u bolesnika s
tetanusom, kolerom, reumatizmom i konvulzijama. U 20. stoljecu uspjesno su izolirane komponente
kanabisa zaduzene za njegov ucinak (kanabidiol, tetrahidrokanabinol) te je otkriven endokanabinoidni
sustav, zatim su ispitivani i definirani terapijski ucinci kanabisa, ali isto tako i negativni ucinci, poput

povezanosti kanabisa i psihoze, zbog kojih je kanabis danas u vecini zemalja ilegalan (8).



Ventulani (3) istice nikotin i kokain kao bitne predstavnike PAT ,,novog svijeta™ zbog njihove
globalne popularnosti i prosirenosti. Duhan potjece iz Sjeverne i Juzne Amerike gdje su ga prvo koristile
Maye oko prvog stoljeca prije Krista, a zatim su nakon njih duhan nastavili uzivati domorodacka
americka plemena. Nakon otkrica Amerike, duhan se poceo §iriti cijelim svijetom, a osobito se globalno
popularizirao u proSlom stoljecu kroz reklame i filmove gdje se puSenje duhana prikazivalo kao nesto
moderno i prihvatljivo. Danas se zna da je konzumacija duhana Stetna po zdravlje te se posljedi¢no tome
ulazu napori u edukaciju populacije o Stetnim posljedicama konzumacije duhana i provodenje brojnih
programa i mjera sa ciljem smanjenja broja konzumenta duhana, a time i smanjenja opterecenosti
zdravstvenog sustava bolestima uzrokovanim pusenjem (9). Drugi znacajan predstavnik uz duhan je
kokain (3). Kokain se dobiva iz lis¢a biljke koke koja potjece iz Juzne Amerike. Prije same izolacije
kokaina iz lis¢a koke u 19. stoljecu, prakticiralo se medu konzumentima zvakanje listova koke. U istom
je stoljecu otkriveno da kokain ima i svoju specifiénu medicinsku svrhu prekidanja osjeta boli te je Carl
Koller 1884. godine prvi puta koristio kokain kao anestetik. Kokain je bio toliko populariziran da se
nalazio u mnogim pi¢ima pa je tako i originalni recept za pi¢e Coca Cola sadrzavao vinski ekstrakt

listova koke (3).

Preokret u povijesti uporabe PAT tvari dogodio se pojavom novih PAT-a na trzi$tu koje sve vise
istiskuju ,,stare*, tradicionalne PAT iz Sire uporabe. Nove PAT mogu se jednostavno definirati kao
sintetske ili prirodne tvari koje oponasaju uc¢inke ,,starih* PAT. Definiciju su dobile 2008. godine, a prvi
zabiljezen slucaj uporabe novih psihoaktivnih supstanci uopce datira iz 1928. godine kada je kemicar
Gordon Alles uzeo amfetamin kojeg je sam napravio u svrhu ispitivanja njegovog psihofizickog
djelovanja. Od tada broj novih psihoaktivnih supstanci raste iz dana u dan te predstavlja opashost
modernog doba. Dodatan ¢imbenik popularizacije ovih supstanci je i razvoj Interneta koji je glavni izvor

njihove nabave (10).

3.2. Rastuéi problem droga u svijetu

Globalna modernizacija drustva utjecala je pozitivno u mnogim segmentima na na$ svakodnevni
zivot, medutim donijela je i neke negativne drustvene pojave koje su se s vremenom sve vise pocele
ocitovati da bi u konacnici postale znacajan globalni problem. Internet, nove spoznaje, bolja geografska
povezanost zemalja, modernizacija prijevoznih sredstava, jednostavnija proizvodnja, telekomunikacija,
stres, zasi¢enost svakodnevicom, ... sve suU to karakteristike modernog drustva, ali i karakteristike brze,
jednostavne i efikasnije ponude, prodaje i nabave PAT-a na globalnoj razini. Radi boljeg uvida u
situaciju po tom pitanju u svijetu i Europi godisnje se objavljuju izvje$¢a o drogama sa prikazom
statistike i klju¢nih problema u ovom podrucju, dok se u Republici Hrvatskoj s istim ciljem objavljuju

Izvjesc¢a o osobama lije¢enim zbog zlouporabe psihoaktivnih droga.



3.2.1. Europsko izvjesce o drogama za 2020. godinu

Europsko izvjesée o drogama za 2020. godinu (11) proveo je Europski centar za nadzor droga i
ovisnosti o drogama (engl. European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction, EMCDDA)
temeljem informacija koje su dostavljene od strane pojedinih zemalja ¢lanica Europske unije (EU) uz
Tursku i Norvesku s ciljem prikazivanja statistike rasirenosti problema droge u Europi. Samu veli¢inu
problema s drogom, koji je zadesio Europu, najbolje prikazuju alarmantne brojke koli¢ine zaplijenjene
droge pa je tako koli¢ina zaplijenjenog kokaina u EU 2018. godine iznosila 181 tonu §to je najveca
koli¢ina ikad zaplijenjena, potom koli¢ina zaplijenjenog heroina u EU 2018. godine iznosi 9,7 tona, a
koli¢ina smole kanabisa zaplijenjene 2018. godine iznosi 668 tona. Od ukupno 1,3 milijuna zapljena
droga 40 % otpada na biljni kanabis, 29 % na smolu kanabisa, a na tre¢em mjestu je kokain s 10 %.
Osobit porast trenda biljezi kokain, naime koli¢ina zaplijenjenog kokaina je u 2020. godini porasla za
43 tone u odnosu na 2017. godinu. Tri su drzave koje pred ostalima prednjace po koli¢ini zaplijenjenog
kokaina, a to su Belgija (53 tone), Spanjolska (48 tona) te Nizozemska (40 tona), a pokazalo se kako je
doslo i do rasta dostupnosti kokaina u zemljama u kojima to prethodno nije bila cesta pojava. Podaci
pokazuju kako je Cisto¢a kokaina veca u posljednjih deset godina, dok maloprodajna cijena po gramu
kokaina stagnira. Kokain je takoder druga najée$c¢a droga u slucajevima akutne toksi¢nosti uzrokovane
drogama prema podacima Europske mreze hitnih sluzbi za droge (engl. European Drug Emergencies
Network, Euro-DEN) za 2018. godinu. Tre¢a na popisu droga povezanih sa slucajevima akutne
toksi¢nosti je heroin. Udvostruéenje koli¢ine zaplijenjenog heroina u Europi, a osobito u Turskoj,
ukazuje na moguéu opasnost buduce sve vece proSirenosti heroina u Europi. Pokazalo se kako su
konzumenti heroina sve stariji, a smanjuje se broj novih konzumenata uklju¢enih u tretman zbog
uporabe heroina. Najc¢e$¢a konzumirana droga u Europi jest kanabis te se procjenjuje da oko 1 %
odraslih osoba u EU svakodnevno ili gotovo svakodnevno koristi kanabis, a od toga mladi od 35 godina
¢ine udio od 60 %. Osobita je opasnost §to je zabiljezen dvostruki porast koli¢ine THC-a
(tetrahidrokanabinola) u smoli i biljci kanabisa u odnosu na posljednje desetljece. Glavni nalazi
Europskog izvjes¢a o drogama za 2020. godinu takoder ukazuju na porast proizvodnje raznolikih droga
u Europi. Nove PAT i dalje predstavljaju vazan problem u Europi. Iako se trend dolaska novih PAT-a u
posljednje vrijeme ne povecava, krajem 2019. godine prijavljene su 53 nove tvari. Europskom sustavu
ranog upozoravanja 2018. godine prijavljeno je vise od 5,6 tona novih PAT. Najc¢esc¢a forma je prah,
zatim tablete i kapsule te tekucina. Sinteti¢ki kanabinoidi i katinoni ¢ine udio od 77 % svih zapljena
novih PAT-a u 2018. godini (11).

3.2.2. Situacija u Republici Hrvatskoj

0d 1978. godine u Republici Hrvatskoj prikupljaju se podaci o osobama koje su bile na lijeCenju

zbog ovisnosti i onih koje zlorabe PAT te se upisuju u Registar osoba lijeCenih zbog zlouporabe



psihoaktivnih droga, a od 1981. godine Hrvatski zavod za javno zdravstvo objavljuje godisnje Izvjesce
o osobama lijeCenim zbog zlouporabe psihoaktivnih droga u Hrvatskoj (12). Podaci iz navedenih
izvje$ca prosljeduju se Ministarstvu zdravstva Republike Hrvatske, Europskom centru za pracenje droga
i ovisnosti 0 drogama (EMCDDA) te Uredu za droge i kriminal Ujedinjenih naroda (engl. United
Nations Office on Drugs and Crime, UNODC). Prema posljednjem Izvje$¢u o osobama lije¢enim zbog
zlouporabe psihoaktivnih droga u Hrvatskoj za 2019. godinu ukupni broj osoba koje su se lijecile iznosi
6761, od toga udio od 77 % (5338 osoba) je uzimalo opijate. Muskarci prednjace pred Zenama u omjeru
4,8:1,0. Broj osoba koje su prvi put dosle na lije¢enje iznosi 975, dok broj osoba ovisnih o opijatima
koje su prvi puta dosle na lijeCenje iznosi 190. Ovisnici o heroinu (opijatima) u Hrvatskoj, kao i u Europi,
postaju sve stariji. Postoje znacajne razlike medu zupanijama pa je tako najveca stopa lijecenih ovisnika
o0 opijatima zabiljeZena u Zadarskoj Zupaniji (496,2/100 000), dok je najmanja zabiljezena u Viroviticko-
podravskoj zupaniji (10,1/100 000). Pokazalo se kako je prosje¢na dob prvog eksperimentiranja s
drogom bilo koje vrste 16 godina, dok se heroin prosje¢no prvi puta uzima s 20 godina, a intravenski s
21 godinom. Ako usporedujemo podatke izvje$¢a za 2019. godinu u odnosu na izvje$éa prethodnih
godina, vidljivo je kako se trend smanjivanja ovisnosti 0 opijatima nastavlja, tako je 2015. godine bilo
prvi put lijecenih ovisnika o opijatima 175, 2016. godine 178, 2017. godine 204, 2018. godine 136, a u
2019. godini 190 osoba.

lako je u Republici Hrvatskoj najrasirenija droga zapravo kanabis, ovisnici o opijatima ceSce
dolaze na lije¢enje nego konzumenti kanabisa, stoga SU prema ovom izvje$¢u najucestalije konzumirane

droge medu stanovnicima Republike Hrvatske opijati (12).

Znacajne podatke o veli¢ini problematike droga u Republici Hrvatskoj prikazuju se i u sklopu
Europskog istrazivanja o alkoholu i ostalim drogama u $kolama (engl. European School Survey Project
on Alcohol and Other Drugs, ESPAD) kojeg koordinira EMCDDA. Istrazivanje se provodi u 40
europskih zemalja, a usmjereno je na istrazivanje koliko adolescenti koriste sredstva ovisnosti. U 2020.
godini objavljeni su rezultati ESPAD projekta provedenog 2019. godine (13), a radi se o sedmom
ESPAD projektu. Pokazalo se da je u Hrvatskoj doslo do opadanja prevalencije puSenja duhana i pijenja
alkohola medu ucenicima u dobi 15-16 godina u odnosu na rezultate prethodnih istrazivanja, medutim i
dalje je prevalencija visa od europskog prosjeka. Ekscesivno epizodi¢no pijenje alkohola s
prevalencijom od 35 % je najnizi zabiljezen rezultat od 2007. godine kada je prevalencija dosegla
vrhunac od 43 %. Alkohol je probalo sveukupno 79 % ucenika, dok je njih 47 % konzumiralo alkohol
u posljednjih mjesec dana. PuSenje medu ucenicima takoder biljezi silazne trendove po svih ispitivanim
odrednicama u odnosu na prethodna istrazivanja. Rezultati su pokazali da je 42 % ucenika probalo
cigarete barem jednom u zivotu, u posljednjih mjesec dana pusilo je 20 % ispitivanih ucenika, dok
svakodnevno pusi 10 % ucenika. U ESPAD je bila ukljucena nova stavka istrazivanja — koristenje e-
cigareta. Istrazivanje je pokazalo kako je na razini Hrvatske prevalencija koriStenja e-cigareta visoka pa

tako Zivotna prevalencija iznosi 40 %, a u posljednjih mjesec dana e-cigarete konzumiralo je 14 %



ucenika. Po pitanju prevalencije konzumacije ilegalnih psihoaktivnih supstanci medu ucenicima,
rezultati pokazuju deklinaciju pri ¢emu je u prosjeku svaki Sesti u€enik probao neku ilegalnu drogu
jednom u zivotu. Sveukupno se Hrvatska nalazi iznad europskog prosjeka prema konzumaciji ilegalnih
droga medu adolescentima. Kanabis i dalje nastavlja biti najpopularnija ilegalna droga s prevalencijom
od 17 % ucenika koji su jednom u zivotu probali kanabis. U istrazivanju provedenom 2019. godine prvi
je put ispitivana prevalencija visokoriziéne konzumacije kanabisa $to podrazumijeva odrednice
'poremecaja uporabe kanabisa' opisanog u Dijagnostickom i statistickom priru¢niku za mentalne
poremecaje, peto izdanje (engl. Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, DSM-5).
Prevalencija medu hrvatskim uéenicima iznosi zabrinjavajucih 4 %. Nove psihoaktivne tvari (NPT)
probalo je 3,4 % ucenika te je ta brojka manja u odnosu na 4 % zabiljezenih u istrazivanju 2015. godine.
Vazno je naglasiti kako postotak konzumacije NPT-a iznosi viSe no prevalencija konzumacije
pojedina¢nih tradicionalnih PAT-a te da se ces¢e vida u onih koji konzumiraju istodobno i druga

sredstva ovisnosti.

U 2012. godini usvojena je Hrvatska Nacionalha strategija suzbijanja zlouporabe droga za
razdoblje 2012.-2017. godine. Cilj je kona¢na redukcija potraznje i ponude ilegalne droge, medutim
preventivni programi ukljuceni u Nacionalnu strategiju suzbijanja zlouporabe droga indirektno se
odnose i na legalna sredstva ovisnosti (npr. pusenje, alkohol, kockanje) (14). Nacionalna strategija sluzi
kao baza za godisSnju izradu Akcijskih planova suzbijanja zlouporabe droge u RH. U provodenju ove
strategije vaznu ulogu ima Ministarstvo unutarnjih poslova (MUP) koje je zaduzeno za suzbijanje
organiziranih oblika proizvodnje i distribucije droge, ulicnu redukciju zlouporabe droga s krajnjim
ciljem smanjenja dostupnosti droga za gradane te pojacan nadzor granica kako bi se sprijecilo
krijumcarenje droga u Hrvatsku. Rezultati akcijskih planova suzbijanja zlouporabe droge za 2015.
godinu prikazuju porast kaznenih djela povezanih s drogom u Republici Hrvatskoj u odnosu na 2014,
godinu za 5,5% (2014.-2729, 2015.-2878). Udio kriminaliteta droga u odnosu na ukupni iznosio je 2015.
godine 4,8 %, a broj ukupnih zapljena svih vrsta droga iznosi 9166 §to je za 2,67 % manje nego u 2014.
godini. U Republici Hrvatskoj su na snazi dva zakona ¢iji je cilj posti¢i bolju kontrolu droga, a to su
Zakon o suzbijanju zlouporabe droga i Kazneni zakon. Zakon o suzbijanju zlouporabe droga zaduZen je
za definiranje uvjeta za proizvodnju i promet drogama te zabranjuje neovlasten uzgoj, posjedovanje i
preprodaju droge. Sva teza kaznena djela regulirana su Kaznenim zakonom. Od 2013. godine u
Hrvatskoj posjedovanje malih koli¢ina droge ne smatra se kaznenim djelom, ve¢ prekrsajem uz novéanu
kaznu od 5000 do 10000 kuna. Kazna za neovlaStenu proizvodnju i preradu droge, ali bez preprodaje,
kaznjava se zatvorom u trajanju od 6 do 12 mjeseci, dok se proizvodnja, prerada i preprodaja droge

kaznjava zatvorom od 1 do 12 godina.



3.2.3. Uloga Interneta u pospjeSivanju poveéanja prodaje droge

Razvojem moderne tehnologije uspostavila se bolja povezanost cijelog svijeta, lako¢a pronalaska
informacija svih vrsta i jednostavna komunikacija na velikim fizickim udaljenostima. Medutim, razvoj
tehnologije probudio je u ljudima ideju lakse, jednostavnije i dostupnije preprodaje droge, ali i drugih
ilegalnih sredstva (npr. oruzje), preko Interneta. Posljedi¢no tome Internet je S vremenom postao kljuc¢an

¢imbenik produbljivanja problema droge na globalnoj razini.

EMCDDA (15) navodi kako zaéetak online prodaje droga datira u rane 1970-te kada su studenti
Stanford Universitya i studenti Massachusetts Institute of Technology prvi puta u povijesti napravili
online transakciju, a radilo se o kanabisu. Dvadesetak godina kasnije napravljeni su prvi online forumi
vezani za PAT i njihovu proizvodnju. Puni uzlet online trgovine ilegalnih sredstava dogodio se 2010.
godine kada se pojavio darknet — web mjesto na Internetu koje osigurava zastitu privatnosti i potpunu

anonimnost adrese internetskog protokola (IP adrese), a time i identiteta i lokacije korisnika.

Darknet mozemo definirati kao skupinu web mjesta kojima se ne moze pristupiti na klasi¢an na¢in
primjerice preko Google trazilice, ve¢ se njemu pristupa preko specificnog The Onion Router (TOR)
portala koji koristi poseban software (16). Kako bi se mogla garantirati anonimnost korisnicima
darkneta, potrebno je osigurati razne servise za postizanje anonimnosti identiteta i lokacije, enkriptirane
servise za komunikaciju te kriptovalute za anonimno placanje kupljenog (15). Stoga se posebnost ove
mreze, u odnosu na uobicajene, temelji na mogucnosti anonimne kupovine ilegalnog sredstva od
anonimnog prodavaca uz placanje kriptovalutama poput Bitcoina, dok se sama posiljka moze poslati
preko lokalne poste. Darknet se moze koristiti u legalne svrhe primjerice ako Zelimo podijeliti
povjerljivu informaciju, medutim opasnost se nalazi u koriStenju darkneta za ilegalne svrhe.
Najpoznatija takva ilegalna stranica bila je Svilena cesta (engl. Silk Road) koja je veéinski sadrzavala
brojne vrste droga od farmaceutskih lijekova do novih psihoaktivnih supstanci. lako je Silk Road u
konacnici ugasen, kasnije su nastali Svilena cesta 2.0 (engl. Silk Road 2.0), Pretovareni put svile (engl.
Silk Road Reloaded) te Svilena cesta 3.0 (engl. Silk Road 3.0) inspirirani originalnom stranicom s istim
ciljem —anonimna prodaja i kupovina ilegalnih tvari. Osobit problem koji donosi kupovina droga online
jest Sto kupac zapravo ne zna Sto kupuje dok sam osobno ne isproba, medutim prema istrazivanju
provedenom u razdoblju 2013.-2014. godine, u kojem se ispitivao sastav uzorka droge dobivenih od
kupaca darkneta, pokazalo se kako je 91,3 % uzoraka sadrzavalo drogu koja je bila navedena u oglasu
uz razlike u Cisto¢i. Unato¢ navedenom problemu izgledno je da online prodaja droga postaje sve
popularnija temeljem nizozemskog istraZivanja provodenog od 2013. do 2016. godine kada se utvrdilo
da virtualna prodaja droge prednjaéi pred offline prodajom, odnosno uliénom prodajom, iako je cijena
veca online nego li na ulici $to se objasnilo ve¢om zastitom kupca od nasilja prilikom virtualne kupovine
(16).



Osim za prodaju tradicionalnih vrsta droge, Internet je postao glavno mjesto preprodaje novih
psihoaktivnih tvari (NPT). One se prodaju na darknetu, ali i na clearnetu, odnosno javno dostupnoj
mrezi, a medusobno se razlikuju i u profilu kupaca i vrsti ponudenih droga. Koliko je situacija opasna
govori ¢injenica kako je 2010. godine u Europskoj uniji bilo 170 online trgovina gdje su se mogle kupiti

NPT, a samo dvije godine kasnije taj je broj porastao na 693 (17).

Prema Svjetskom izvjes¢u o drogama za 2020. godinu (18) ¢ak 62 % svih ponuda na darknet
mrezi ukljucivalo je drogu ili kemikalije povezane s drogom temeljem rezultata iz 2017. godine. U
Europi se najcesce online kupuje kanabis, stimulansi sli¢éni amfetaminima te kokain, dok je potraznja za
opijatima manja. Stanje u Rusiji je slicno Europi uz iznimku vece potraznje novih PAT-a — katinona.
Prema rezultatima Globalne ankete o drogama, koja se provodi svake godine i temelji na
nereprezentativnom pogodnom uzorku 50 000-100 000 dobrovoljaca u vise od 50 zemalja, vidi se
trostruki porast broja nabave droge preko darkneta u svim obuhvaéenim regijama prilikom usporedbe
rezultata 2014. godine (4,7 %) i 2020. godine (15 %). Kada govorimo o kupcima, polovica ih tvrdi kako
kupuje istu vrstu droge koje su kupovali i prije no $to su poceli koristiti darknet u te svrhe, dok vise od
Cetvrtine ispitanika je nakon dolaska na darknet koristilo viSe vrsta droga no prije. Udio ispitanika koji
prije svoje prve darknet nabave droge nisu probali nijednu vrstu PAT-a se udvostru¢io u vremenskom
razdoblju od 2015. godine (4,5 %) do 2020. godine (9,3 %). Takoder je znacajno napomenuti kako se
pretpostavlja da je usred COVID-19 pandemije doslo do redukcije krijum¢arenja droge uz posljedicu
porasta cijene, medutim istodobno postoji spekulacija da je doslo do porasta broja maloprodaje droge
preko darkneta. Gledano u budu¢nost izgledno je kako online preprodaja droga nece samo tako lako
nestati unato¢ uloZzenim naporima i uspjesima policijskih intervencija u virtualnoj trgovini drogama.
Naime, pokazalo se kako je zatvaranje znacajnijih darknet trgovina uzrokovalo porast broja online
trgovina, koje vodi jedan dobavlja¢, za razliku od tradicionalnih koje umrezuju veci broj dobavljaca §to
potom u konacnici ne rezultira znaCajnijim poboljSanjem problemati¢ne situacije s online prodajom

droga koja je zadesila cijeli svijet (18).

4. NOVE PSIHOAKTIVNE TVARI (NPT)
4.1. Definicija, znacaj i podjela NPT-a

Zlouporaba biljnih vrsta, koje konzumacijom ostvaruju psihotropni u¢inak u ¢ovjeka, stara je koliko
i ljudska povijest. lako su tradicionalne supstance, koje izazivaju ovisnost, poput opijuma, kanabisa i
koke, kontrolirane konvencijama Ujedinjenih naroda protiv droga, mnoge, ako ne i vecina, prirodnih
biljaka s ovisnickim ili abuzivnima obiljezjima je jos uvijek izvan kontrole (19). Posljedi¢no tome, Ured

Ujedinjenih naroda za droge i kriminal (UNODC) (20) upozorio je na pojavu prijetnje od novih
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psihoaktivnih tvari, koje su uglavnom izvedene ili modificirane iz sastojaka prirodnog podrijetla, tako

primjerice sinteti¢ki kanabinoidi i sinteti¢ki katinoni potjecu od biljke kanabis, odnosno khat.

Od ranih do srednjih 2000-tih godina, na trzistu je doslo do eksponencijalnog rasta broja novih
raznolikih supstanci koje su kasnije dobile zajednicki naziv nove psihoaktivne tvari (NPT). Radi se o
PAT-u koje zapravo predstavljaju kemijski izmijenjenu odredenu ilegalnu tvar (kokain, heroin, kanabis
i dr.) tako da ona temeljem te izmjene prestaje biti ilegalna. NPT su, stoga, poznate na trzistu pod
nazivom ,,zakonske visine* (engl. legal highs). Njihova je osnovna svrha od samog zacetka bila imitirati
ucéinak poznatih ilegalnih PAT s razlikom da se mogu prodavati legalno. Sama definicija NPT-a varira
od zemlje do zemlje kao posljedica nejednake politike, kontrole i nadzora nad drogama medu pojedinim

zemljama (21).

U Republici se Hrvatskoj prema posljednjem Zakonu o izmjenama i dopunama Zakona o suzbijanju
zlouporabe droga donesenom 11. travnja 2019. godina NPT definiraju kao ,,tvar u ¢istom obliku ili
pripravku koja nije obuhvacena Jedinstvenom konvencijom Ujedinjenih naroda o opojnim drogama iz
1961., kako je izmijenjena Protokolom iz 1972. ili Konvencijom Ujedinjenih naroda o psihotropnim
tvarima iz 1971., ali moZe predstavljati rizik za zdravlje ili drustvo slican onom koji predstavljaju tvari

obuhvacene tim konvencijama“ (22).

Poceci proizvodnje NPT-a vezu se za 1920-te godine, medutim popularizacija i ve¢a globalna
nabava ovih supstanci zapocela je tek informatickom revolucijom i razvojem internetskih trgovina.
Virtualan svijet predstavlja glavno trZiste NPT-a u kojem je dostupan Sarolik izbor supstanci, a osim
toga na internetu se nalaze brojni forumi gdje korisnici mogu slobodno recenzirati pojedinu supstancu
te preporuciti neku drugu sli¢nog djelovanja. Ono $to je privla¢no za konzumente droga kod NPT-a jest
legalnost, jeftinija cijena, velik izbor, online dostupnost te nemogucnost detekcije ovih tvari u urinu za
razliku od ,,poznatih“ droga, medutim brojne su negativne strane od kojih je vazno spomenuti rijetko
postoje¢e smjernice intervencije u sluc¢aju akutne intoksikacije ovim tvarima za razliku od primjerice
akutne intoksikacije heroinom kod koje su to¢no definirane i dobro poznate smjernice prve pomoci (23).
U posljednje vrijeme pokazalo se kako se godi$nje broj novih NPT-a smanjuje, medutim sveukupni broj
je svejedno u porastu. Osim toga NPT karakterizira varijabilnost u dostupnosti pojedinih tvari pa tako
od ukupno skoro 700 NPT-a koje su ikada zabiljezene na prostorima EU, godi$nje se prijavi samo
polovica Europskom centru za nadzor droga i ovisnosti o drogama. Posljedi¢no ovoj dinamici,
varijabilnosti i godi$njoj proizvodnji novih NPT-a neizvjestan je odgovor na pitanje kakva je buduc¢nost
po pitanju NPT-a (22).

Kada govorimo o klasifikaciji NPT-a, iako postoji vise podjela, realno ih je tesko klasificirati zbog
njihovog razli¢itog psihotropnog djelovanja, a slicne kemijske strukture, ali i zbog ¢estih mijesanja dviju
supstanci razlicite kategorije u jednu formu (23). Najcesce upotrebljavana podjela je ona koja NPT-e

prema psihotropnom ucinku dijeli na: stimulanse, depresore, sinteticke kanabinoide i halucinogene koje
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se dalje dijele na disocijativne i klasicne halucinogene (19). Prema kemijskoj strukturi ih mozemo
podijeliti na: feniletilamine, piperazine, triptamine, arilcikloheksamine, katinone, kanabinoide itd. (24).
Osim navedenog, UNODC (20) razlikuje i podskupinu NPT-a koja se dobiva modifikacijom PAT
biljnog porijekla.

4.2. PAT biljnog porijekla kao ishodiste za sintezu NPT-a

Nove psihoaktivne tvari sintetskog su porijekla, medutim odreden udio nastaje modifikacijom
PAT-a biljnog porijekla. Sintetski katinoni, primjerice, dobivaju se iz biljke khat, odnosno njene aktivne
tvari katinona. Upravo je to razlog da su NPT bazirane na prirodnom (biljnom) porijeklu svrstane kao
zasebna skupina u sveukupno devet skupina novih psihoaktivnih tvari prema UNODC-u (20). PAT
biljnog porijekla su po svojim kemijskim osobitostima alkaloidi, a geografski potjecu iz Azije i Juzne
Amerike. Psihotropno djelovanje ovih tvari je uglavnom stimulativno i halucinogeno (npr. khat,
ayahuasca), rjede ostvaruju sedativni u¢inak (npr. kratom). Posljedi¢no nedostatku znanja o PAT-u
prirodnog porijekla i nedostatnom prac¢enju konzumacije ovih tvari u populaciji od strane UNODC-a,
nije poznato koliko je zapravo njihova zlouporaba pro$irena. Jedine PAT prirodnog porijekla ¢ija se

uporaba prati jesu khat, kratom te salvia (25).

U sljede¢im potpoglavljima prikazane su najznacajnije biljke ¢ije su aktivne tvari psihotropnog
djelovanja iskoriStene za sintezu NPT-a, osim kanabisa o kojemu je rije¢ u sklopu potpoglavlja o

sintetskim kanabinoidima.

4.2.1. Khat

Khat, odnosno Catha edulis, biljka je porijekla iz Etiopije, istoéne Afrike i Arapskog poluotoka.
U navedenim se regijama, a osobito u drzavi Jemen, tradicionalno i potpuno legalno Zvace lis¢e ove
biljke ili se ona pusi nakon susenja. S druge strane u veéini ostalih zemalja, prodaja i konzumacija khata
je kontrolirana temeljem UN-ove konvencije iz 1991. godine, medutim u Nizozemskoj prodaja khata
nije zabranjena, ve¢ sSamo ograni¢ena, dok je u Kanadi posjedovanje khata legalno za razliku od prodaje
i uvoza. Koliko je popularna ova tvar svjedo¢i podatak da je 2016. godine khat bio druga po redu

najcesce zaplijenjena NPT prirodnog porijekla nakon salvije (25).

Katinon, osobito koncentriran u mladim cvjetovima, lis¢u i gran¢icama biljke Catha edulis, glavni
je aktivni alkaloid, a daljnjim metaboliziranjem u jetri iz njega nastaju norefedrin i Kkatin
(norpseudoefedrin). Iako je katin identificiran ve¢ 1930. godine, katinon kao aktivna tvar u khatu
izoliran je 1978. godine. Ovaj spoj pripada feniletilaminima, a uz to je B-keto analog amfetaminu. Kao

posljedica sli¢nosti amfetaminu, khat nakon konzumacije uzrokuje pojacan osjecaj ugode i energi¢nosti,
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euforiju, povecava samopouzdanje i paznju, smanjuje apetit i otklanja osjecaj umora. Tjelesni simptomi
poput hipertenzije, tahikardije, midrijaze i poviSene tjelesne temperature posljedica su
simpatomimeti¢kih uéinaka alkaloida khata. Apstinencija od konzumacije khata rezultira sindromom

ustezanja karakteriziranim depresijom i osje¢ajem tjeskobe (26).

U slucaju dugotrajne i uestale konzumacije khata javljaju se negativne nuspojave pa se tako u
osoba koje u velikim koli¢inama Zvacu listove khata moze javiti paranoidna psihoza ili shizofrenija.
Osim psihijatrijskih bolesti, khat se povezuje i s toksi¢nim ucincima na brojne organske sustave s
posljedi¢nim razvojem hipertenzije, tahikardije, konstipacije, migrene, seksualne disfunkcije u

muskaraca i drugih smetnji (25).

4.2.2. Kratom

Kratom, odnosno Mitragyna speciosa, tradicionalna biljka je porijeklom iz podrucja Afrike i
jugoistocne Azije. Rije¢ je o drvu velikih ovalnih tamnozelenih listova koje se uzgaja na podrucjima
tropske klime. Dio drveta koji sadrzi potentne psihotropne supstance jesu listovi koji se nakon branja
konzumiraju tako da se zvacu ili se suse i potom samelju u prah za ¢aj. U liS¢u kratuma nadeno je vise
od 25 razli¢itih alkaloida, a medu njima najznacajniji u¢inak ima mitraginin i 7-hidroksimitraginin (27).
U dvadeset listova ove biljke nalazi se u prosjeku 17 mg mitraginina. Ovim dvama alkaloidima pripisuje
se glavni efekt konzumacije kratoma — antinociceptivni (28). Mitraginin ima agonisticki u¢inak na p- i
d-opioidne receptore, dok 7-hidroksimitraginin djeluje agonisti¢ki na p- i k-receptore (25). Za razliku
od klasi¢nih opioida, pokazalo se kako kratom ima manju moguénost indukcije respiratorne depresije.
Mitraginin osim na opioidne receptore agonisticki Se veze i na postsinapticke a-2 adrenergicne
receptore s ucinkom sedacije, analgezije, anksiolize, a takoder se simpatomimetickom ucinku
mitraginina pripisuje i redukcija simptoma opioidne apstinencijske krize. Posljednji znacajan ucinak

mitraginina je protuupalni koji se postize inhibicijom COX-2 (28).

Prijavljeni pozitivni efekti dugotrajnije konzumacije kratoma uklju¢uju povecanje energije i radne
sposobnosti te ve¢ spomenuto uklanjanje simptoma opioidne apstinencijske krize. S druge strane cesce
prijavljeni negativni u¢inci kratoma ukljucuju gubitak tjelesne teZine, dehidraciju, hiperpigmentaciju i
konstipaciju. Rijetko se kratom povezuje s indukcijom epileptickih napada, a zabiljezen je i po jedan
slucaj hipotiroidizma i intrahepatalne kolestaze (28). U razdoblju od 2012. godine do 2017. godine
prijavljeno je sveukupno devet smrtnih slucajeva povezanih s kratomom, medutim radilo se o
kombinaciji kratoma te tvari O-desmetiltramadol (,,Krypton®) pa se smrt pripisuje dodavanju ove tvari
kratomu, a ne samome kratomu (19). Kratom moze biti adiktivan i uzrokovati sindrom ustezanja S
klinickom slikom agitacije, anksioznosti, spazma misi¢a udova, mialgije i atralgije, a Koji se uspjesno

tretira benzodiazepinima, neopioidnim analgeticima i a-2 agonistima (28).
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U proslosti se poceo primjenjivati za ublazavanje simptoma opioidne apstinencije u Tajlandu
1940-tih godina, a gdje se i danas zadrzao kao dio kulture i tradicije. Kratom se u posljednje vrijeme
prosirio globalno, a osobito u SAD u kojem je prevalencija opioidnih ovisnika visoka. Za razliku od
zemalja Jugoistoéne Azije gdje je kratom kontroliran, u SAD-u to nije slucaj te je posljedi¢no nabava
vrlo jednostavna, a posjedovanje ove tvari legalno i neregulirano (27). Sto se europske regije ti¢e, kratom
je zakonski kontroliran u sljedeéim zemljama: Danska, Poljska, Latvija, Litva, Italija, Svedska i
Rumunijska. Izvan Europe je ova tvar regulirana u Australiji, Novom Zelandu, Maleziji, Myanmaru i
Tajlandu (25).

4.2.3. Salvia (Salvia divinorum)

Salvia divinorum naziv je za biljku porijeklom iz Meksika gdje su je tradicionalno konzumirali
pripadnici indijskog plemena Mazatec. Medu vise od 500 vrsta salvije, Salvia divinorum istice se po
svom halucinogenom djelovanju (19). Osim za religijske obicaje, ova se biljka koristila i za tretiranje
raznih medicinskih dijagnoza, osobito za upalna i bolna stanja poput glavobolje, reumatizma, koznih
bolesti (npr. ekcemi), menstrualnih gréeva, poremecaja gastrointestinalnog sustava, cistitisa, depresije i
drugih. Glavna komponentna S. divinorum kojoj se pripisuje halucinogeni efekt je diterpen nazvan
salvinorin A. Salvinorin A djeluje agonisti¢ki na k-opioidne receptore i kanabinoidne receptore CB1, a
vr$i 1 perifernu inhibiciju leukotriena i inflamatornih citokina. Posljedi¢no, Salvia divinorum uz

halucinogeni efekt, posjeduje protuupalni i analgeticki u¢inak (29).

Salvija se konzumira na razne nacine, a najstariji koji su upotrebljavala indijska plemena je
priprema ¢aja od svjezih lis¢a salvije. Druga metoda je grickanje lis¢a u trajanju od pola sata do sat
vremena omogucujuéi na ovaj nacin apsorpciju u usnoj Supljini. Zatim se liS¢e moze osusiti i pusiti pri
¢emu je potrebna duboka inhalacija dima i njegovo zadrZavanje u plu¢ima u trajanju od pola minute
kako bi se omogucila adekvatna apsorpcija. Potonji uzrokuje i najpotentniji i najjaci u¢inak ovog PAT-
a. Nakon pusenja salvije, djelovanje se ocituje unutar jedne minute, a traje do 15 minuta. NajéeSce se
pojavljuje konfuzija, dezorijentacija, vrtoglavica, halucinacije, tahikardija, ali nerijetko se javi osjecaj
smirenosti, pobolj$anje raspolozenja i relaksacija sto je i glavni razlog posezanja za ovom supstancom
(30). S obzirom na ¢injenicu da u animalnim modelima konzumacija salvije ne uzrokuje otpustanje
dopamina u nucleus accumbens, pretpostavlja se da nema adiktivno djelovanje (29). Osim §to ne
uzrokuje ovisnost, salvija ima nizak rizik toksi¢nosti. Nije zabiljezen slucaj smrti uzrokovan salvijom,

medutim moze potaknuti epizodu psihoze u rizi¢nih pojedinaca (30).

Salvia divinorum ilegalna je u vecini zemalja Europa u koje je uklju¢ena i Republika Hrvatska. U
SAD-u legalnost ovog PAT-a ovisi 0 zakonu pojedine savezne drzave o prodaji, posjedovanju i

konzumaciji salvije. U nekim zemljama je salvija legalna ukoliko se koristi u medicinske svrhe kod
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ovisnika o heroinu i kokainu, kao $to je to prisutno u Finskoj, Islandu, Norveskoj i Estoniji. Osobit je

problem velika dostupnost ove tvari online §to otezava kontrolu suzbijanja zlouporabe salvije (30).

4.2.4. Halucinogene gljive

Halucingene ili magi¢ne gljive naziv je za psihotropne gljive halucinogenog ucinka koji nastaje
zbog djelovanja psilocibina i psilocina, glavnih komponenta halucinogenih gljiva. Jedan gram suSenih
gljiva sadrzi 10 mg psilocibina, dok je za halucinogeni efekt potrebna koli¢ina psilocibina od 4-10 mg
Sto znaci da je jedan gram suSenih gljiva dovoljan za postizanje efekta. Psilocibin se u tijelu metabolizira
defosforilacijom u psilocin koji je ujedno i aktivna supstanca zaduzena za ucinak. Psilocibin je
strukturno sli¢an serotoninu, a pripada kemijskoj skupini triptamini. Neke gljive posjeduju i
simpatomimeticki u¢inak zbog sadrzavanja amfetaminu sli¢cnog amina — feniletilamina (19). U¢inak na
serotoninske receptore (primarno 5HT2a) zaduZzen je za halucinacije koje uzrokuju magiéne gljive.
Nakon oralne ingestije suSenih gljiva, prvi znaci djelovanja pojavljuju se naj¢e$ée nakon 60-90 minuta,
a traju 4-6 sati. Izrazeni su simpatomimeti¢ki znakovi (midrijaza, tahikardija, hipertenzija), a drugi
tjelesni simptomi su vrtoglavica, mu¢nina, povra¢anje, slabost i zamucen vid. Psihotropni uéinak gljiva
ovisi o dozi pa tako nize doze imaju ucinak pojacavanja postojeceg raspolozenja, srednje doze uzrokuju
promjenu stanja svijesti bez gubitka kontrole, a u ve¢im dozama dolazi do izrazenih halucinacija. U
slucaju intoksikacije mogu se javiti promjene percepcije (halucinacije, iluzije), derealizacija,
depersonalizacija, izmijenjen pojam o vremenu i prostoru, poremecaji paznje, promjene u emocijama
koje mogu biti i pozitivne i negativne, i drugo. Jasno je kako postoji povecan rizik za opasno ponasanje
kao posljedica promjene percepcije i stanja svijesti, stoga je vazno stvoriti sigurno okruzenje i prethodno
provesti samoedukaciju. UobiCajene nuspojave magi¢nih gljiva su anksioznost, psihoti¢ne epizode,
dugotrajnija losa iskustva tzv. bad trips, depersonalizacija, a rijetko se pojavljuje Perzistirajuci
poremecaj percepcije uvjetovan halucinogenom (engl. Hallucinogen Persisting Perception Disorder,
HPPD). Psihoti¢ni poremecaji povezani s gljivama rijetko su posljedica samo konzumiranja gljiva, ve¢

se radi 0 osobama s predispozicijom u li¢nosti za razvoj takvog poremecaja (31).

Halucinogene gljive su obuhvac¢ene Konvencijom Ujedinjenih naroda o psihotropnim tvarima iz
1971. godine te su ilegalne u vecini zemalja, medutim postoje razlike medu zemljama po pitanju

legalnosti razlicitih vrsta gljiva te radi li se o uzgoju, transportu, prodaji ili posjedovanju gljiva (25).

4.2.5. Ayahuasca

Ayahuasca naziv je za napitak psihoaktivnog djelovanja kojeg su prvo koristili amazonski $amani
u spiritualne svrhe te u ritualima iscjeljenja. Danas se koristi u Brazilu za religijske svrhe kao sakrament,

a osim toga brojni turisti dolaze u zemlje u kojima je ova tvar legalna u potrazi za spiritualnim
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produhovljenjem te se rekreativno koristi na globalnoj razini. Tradicionalno se ayahuasca pravi iz dvije
biljke. Jedna je Banisteriopsis caapi od ¢ije se kore stabljike kuha vino, a aktivna komponentna ove
biljke odgovorna za psihoaktivni u¢inak je beta-karbolin harmala alkaloidi. Drugi sastojak napitka
ayahuasca je lis¢e biljke Psychotria viridis u kojem se nalazi druga aktivna tvar N, N-dimetiltriptamin
(engl. N,N-dimethyltryptamine, DMT). Ova kombinacija dvaju PAT-a klju¢na je za uéinak. Naime,
harmala alkaloidi djeluju kao MAO-inhibitori, a taj je inhibicija nuzna kako u jetri ne bi doslo do
inaktivacije DMT-a. Nakon ingestije napitka, u¢inak zapocinje za 40 minuta, a prestaje za otprilike Cetiri
sata. Samo je halucinogeno iskustvo ayahuasce individualno, a neka od iskustva ukljuc¢uju osjecaj
jedinstva sa svemirom, spiritualno transcendentalno iskustvo, dubok osje¢aj mira i ugode, kontakt s
viSom silom te nove spoznaje o zivotu nakon smrti kao i o smislu zivota (32). Najcesce zabiljeZene
nuspojave konzumacije ayahuasce su tahikardija, midrijaza, porast tlaka te povracanje. Akutne
intoksikacije u svezi s ayahuascom uglavnom su vezane za kombinaciju s drugom drogom primjerice
kanabisom, magi¢nim gljivama ili alkoholom, medutim mogu biti i posljedica predoziranja kada se
moze javiti epizoda poremecaja raspolozenja, ali i smrt koja je uglavnom izazvana konzumacijom deset
puta vece koli¢ine nego §to je preporuceno. Psihoticne epizode inducirane ayahuascom najcesce se

pojavljuju u predisponiranih pojedinaca (33).

Ayahuasca je legalna u Brazilu, Costa Rici, Italiji, Peruu, u Latviji je legalni uzgoj, dok je u
Rumunjskoj legalna isklju¢ivo za medicinska i znanstvena istrazivanja. U SAD-u odredene vjerske

skupine mogu legalno Koristiti ovaj napitak za potrebe rituala (34).

4.2.6. Opijum (Papaver somniferum), opijati i opioidi

Opijumski mak uzgajao se jos u antickim vremenima, a njegova je vrijednost lezala u psihotropnom
djelovanju osusenog mlije¢nobijelog soka iz nezrelih ¢ahura makovih sjemenaka, 0dnosno opijuma.
Glavna je aktivna tvar opijuma alkaloid morfin ¢iji je osnovni mehanizam djelovanja analgetski. Osim
morfina, za narkoticke i medicinske uCinke opijuma zaduzeni su i drugi alkaloidi, a medu njima
najvazniji su kodein, tebain, noskapin, papaverin i narcein. Opijum se dobiva zarezivanjem cahure
glavice maka posebnim alatom na nacin da se izvede tri do pet paralelnih incizija dubine od 1-1,5 mm.
Nakon zarezivanja, dolazi do izlaskla bijelkaste tekuéine koja se suSenjem pretvara u smedu ljepljivu
tvar. OsuSeni se opijum ostruze sa Cahure, a potom se ostavlja na zraku i suncu kako bi se u potpunosti
osusio. Sirov se opijum mora prije uporabe prokuhati u kipucoj vodi (,,tekuéi opijum®) sve dok se voda
ne reducira i ostane tamno smeda gusta pasta (,,kuhani opijum‘) koja se potom oblikuje i osus$i. Nakon
toga, proizvod se moze plasirati na trziste. Proizvodnja opijuma, kao i koncentrat stabljike maka, danas

je ilegalna u zemljama diljem svijeta, osim ako nije odobrena od strane UNODC-a u svrhu ekstrakcije

alkaloida za farmaceutske kompanije (npr. Tasmania Alkaloids) (35).
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Prirodni se alkaloidi opijuma, nazvani opijatima, koriste danas u medicinske svrhe u svom
izvornom obliku (npr. morfin, kodein) ili kemijski modificiranom obliku, a tada se nazivaju opioidima
i obuhvacaju Sirok spektar polusintetskih i sintetskih supstanci dobivenih iz opijata (npr. heroin,
oksikodon, hidromorfon), ali i onih koje ne potjecu iz opijata (npr. metadon, fentanil). Opioidi, osobito
sintetski, uglavnom su potentniji u odnosu na morfin, primjerice fentanil koji je sto puta potentniji od
morfina, a samim time su i rizi¢niji za korisnike. Kada govorimo o farmakoloskom djelovanju opijata i
opioida, glavni receptori koje vezu jesu p-receptori, 6-receptori i k-receptori. Radi se 0 receptorima na
koje se vezu endogene tvari koje nazivamo endogenim opioidnim peptidima: encefalini, dinorfini i
endorfini. To je skupina peptida koji su vazni modulatori prijenosa osjeta boli, stoga je jasno kako je i
glavni ucinak opioida modulacija osjeta boli. U¢inke opioida dijelimo na centralne i periferne ucinke.
Centralni u¢inci, odnosno ucinci na sredi$nji zivCani sustav jesu analgezija, euforija, sedacija, depresija
disanja, supresija kaslja, mioza, uko¢enost trupa, mucnina i povracanje te hipertermija (morfin). Njihovo
djelovanje na supresiju kaslja uvelo ih je na popis antitusika, lijekova koji se koriste kod bolesnika s
patoloskim suhim kasljem. Prvi koji se koristio za te svrhe bio je kodein, no zbog njegovog potentnog
u¢inka na razvoj ovisnosti ubrzo se poceo zloupotrebljavati, stoga su kasnije uvedeni drugi opiodni
antitusici kao primjerice dekstrometorfan koji ne uzrokuje ovisnost. Periferni ucinci opioida koje
ostvaraju su ucinci na kardiovaskularni sustav (bradikardija), probavni sustav (konstipacija, smanjenje
tonusa i motiliteta zeluca, povecan tonus tankog i debelog crijeva), bilijarni sustav (kontrakcija misica
zucnjaka s nastankom kolika), bubrezni sustav (retencija urina) te smanjenje tonusa maternice.
Dugotrajno uzimanje ovih tvari dovodi do opstipacije, impotencije, apatije te propadanja li¢nosti. Opiodi
vrlo brzo uzrokuju psihic¢ku i fizicku ovisnost, a isto tako i izrazenu toleranciju. Akutna se intoksikacija
najcesce veze za situacije kada se ovisnik ,,skine* s opioida, ali ponovno posegne primjeni opioida pri
¢emu uzima onu dozu koju je uzimao posljednji put. Ta ¢e doza za njega biti previsoka, obzirom da se
tolerancija na dozu smanjila apstinencijom, posljedi¢no ¢e do¢i do predoziranja. Simptomi intoksikacije
su nerazumljiv govor, poremecaji paznje i pamcenja, suhoca ustiju, mioti¢ne zjenice, a kod vecih doza
plitko disanje, slab puls, hipotenzija, cijanoti¢ne usne ili prsti, gubitak svijesti, koma, prestanak disanja,
a u konacnici smrt. Radi se o vrlo hitnom stanju jer ako se ne poduzmu mjere lijeCenje dolazi do
neizbjezne smrti. Lijek izbora u ovakvim stanjima je antagonist p-receptora, nalokson. Nalokson se daje
injekcijom te poni$tava uc¢inke morfina za 1-3 minute, a samim time spasava Zivote akutno intoksiciranih

bolesnika (36).

4.3. Nove psihoaktivne tvari (NPT)
4.3.1. Aminoindani

Kemijska skupina NPT-a nazvana aminoindani posjeduje sposobnost inhibicije ponovne pohrane

serotonina izazivajuéi pritom efekt slican 3,4-metilendioksimetamfetaminu, MDMA (engl.
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ecstasy). Osim ucinaka na serotoninski sustav, modificiraju i dopaminergicku i adrenergi¢ku
neurotransmisiju. Povijesno gledano, aminoindani su se inicijalno proucavali i razvijali zbog svog
bronhodilatatornog i analgetickog ucinka, medutim stimulativni uéinak ovih supstanci rezultirao je
njihovom popularizacijom u svijetlu novih PAT-a. Osnovni spoj ove skupine je 2-aminoindan (2-Al)
koji je prema kemijskoj strukturi ciklicki analog amfetamina, a daljnjom modifikacijom njegove
kemijske strukture dobivaju se sve ostale supstance ove skupine medu kojima su najznacajnije 5-jodo-
2-aminoindan (5-1Al) i 5,6-metilendioksi-2-aminoindan (MDAI). Kao i druge nove PAT 2-Al kao i

njegovi derivati nisu pod internacionalnom kontrolom (37).

Razlikujemo nekoliko puteva administracije aminoindana, najraSireniji su insuflacija, oralna
ingestija te rektalni put. Prvi se simptomi i znakovi pojavljuju nakon otprilike 30 minuta od
konzumacije. Temeljem prijava korisnika glavni u¢inak ovih supstanci je euforija, pove¢ana empatija,
stimulacija i kognitivno poboljSanje. Nuspojave ukljucuju anksioznost, tahikardiju, pani¢ne atake,
dehidraciju i druge. Akutne intoksikacije uzrokovane aminoindanima vezu se za prekomjernu dozu
aminoindana ili kombinaciju ovih tvari s drugim tvarima koje djeluju na serotoninergicki sustav, u oba
slucaja s ciljem povecanja stimulativnog uc¢inka aminoindana, tj. povecanja oslobadanja dopamina u
sredidnjem Zivéanom sustavu (SZS-u), koji u osnovi djelovanja ovih tvari nije toliko izrazen. Ovakvi
slucajevi zlouporabe nerijetko rezultiraju teskim akutnim intoksikacijama s neurotoksi¢nim i

kardiotoksi¢nim posljedicama (38).

4.3.2. Derivati feniletilamina

Nove PAT iz kemijske skupine feniletilamina na SZS djeluju ili kao stimulansi, kada imitiraju
ucinak primjerice kokaina ili amfetamina, ili djeluju kao halucinogeni, tada oponasaju djelovanje
tradicionalnih PAT-a poput dietilamida lizergi¢ne kiseline (engl. lysergic acid diethylamide-LSD)
ili N,N-dimetiltriptamin (engl. N,N-dimethyltryptamine-DMT). U skupinu feniletilamina izvorno
spadaju amfetamini, metamfetamini i MDMA koji su svi kontrolirani UN-ovim konvencijama. Derivati
feniletilamina, odnosno NPT jesu supstance '2C serije', amfetamini supstituiranog prstena 'D serije',

benzodifurani i ostali (39).

4.3.2.1. Supstance 2C serije

Ova je vrsta feniletilamina simboli¢no dobila ime po dva ugljika smjeStenih izmedu amino
skupine i benzenskog prstena u strukturi fenilnog prstena, a od ostalih se supstanci temeljenih na
feniletilaminu (npr. dopamin, amfetamin, epinefrin) razlikuju po metoksi skupini na drugoj i petoj
poziciji prstena. Prema psihotropnom djelovanju, 2C supstance svrstavaju se u halucinogene i

stimulativne. Svoj u¢inak ostvaruju vezuéi a-adrenergic¢ke receptore i 5-HT, serotoninske receptore.
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Povijesno gledano, prvu je supstancu 2C serije sintetizirao i imenovao Alexander Shulgin. Radilo se o
2C-B (4-bromo-2,5-dimetoksifeniletilamin), a nastala je 1974. godine. U pocetku se 2C-B prodavao kao
zamjena za MDMA te se kratko koristio u svrhu psihoterapije zbog kratkog vremena djelovanja,
medutim kasnije se utvrdilo da 2C-B uzrokuju znacajne gastrointestinalne probleme i kako zapravo ne
povecava empatiju kao Sto to radi MDMA te se posljedi¢no tomu 2C-B 1995. godine nasao na popisu
Akta o kontroliranim supstancama SAD-a, no to nije sprije¢ilo da se drugi 2C analozi populariziraju kao
legalne varijante 2C-B supstance. Ovakvi se novi derivati klasiénih 2C-B-a dobivaju supstitucijama na

pozicijama 2, 4 i 5 na fenilnom prstenu (40).

Nakon konzumacije supstanci 2C serije javljaju se simptomi i znakovi halucinogenog i
stimulativnog ucinka. Pri nizim dozama izrazen je samo stimulativni uéinak pa se mogu pojaviti
vizualne, slusne i taktilne senzacije. Srednje doze 2C supstanci mogu uzrokovati pojavu halucinacija,
dok se pri viSim dozama uz halucinacije javljaju i simpatomimeticki uéinci poput tahikardije,
hipertenzije i porasta tjelesne temperature. Osim toga, konzumacija ovih supstanci moze rezultirati
epileptickim napadajima, akutnom psihozom te ekscitiranim delirantnim sindromom koji se ocituje
agitacijom, agresijom, epileptickim napadajima i hipertenzijom, a koji ¢esto vodi u letalni ishod.
Lije¢enje akutne intoksikacije samo je suportivno s obzirom na nedostatak antidota za intoksikaciju 2C

supstancama (40).

4.3.2.2. N-benzilfeniletilamin (NBOMe) halucinogeni

N-benzilfeniletilamin ili skraceno NBOMe je derivat feniletilamina visokog afiniteta za 5-HT>
receptore s posljedi¢nim halucinogenim u¢inkom nakon konzumacije. Prvi koji se pojavio na trzistu bio
je 251- NBOMe, a iza njega 25B-NBOMe i 25C-NBOMe. Danas je poznat velik broj razli¢itih vrsta
NBOMe-a (41). Najpopularniji od svih je 251-NBOMe koji je sintetiziran 2003. godine. S obzirom na
kemijsku strukturu, radi se o N-benzil derivatu feniletilamina s metoksi skupinom vezanim za ugljike
na pozicijama 2 i 5 te atomom joda vezanim za ugljik na poziciji 4. NajéeSce se prodaje ukapan na
upijajuci papir ili u obliku praha, a glavni izvor ove supstance jesu online trgovine u kojima se ova tvar
prodaje kao legalni oblik LSD-a. Nakon konzumacije 251-NBOMe-a javlja se u¢inak vrlo je sli¢an LSD-
u koji nastaje zahvaljujuci izrazitoj slicnosti ove tvari sa prirodnim halucinogenim alkaloidom
meskalinom. VazZno je naglasiti kako se 25I-NBOMe povezuje s velikim brojem akutnih intoksikacija u
mnogim zemljama, a isto tako i sa smrtnim slucajevima. NeZeljeni ucinci najéeSCe se vezu za
kardiovaskularne, neuroloske i psihijatrijske nuspojave. Od kardiovaskularnih javlja se porast krvnog
tlaka i ubrzanje pulsa, od neuroloskih tremor, epilepticki napadaji, glavobolja, vrtoglavica, a

psihijatrijski ukljucuju agitaciju, paranoidnu deluziju, strah te vizualne i slu$ne halucinacije (42).
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4.3.3. Fenciklidinu sli¢ne supstance

Kao $to njihovo ime sugerira, fenciklidinu sli¢ne supstance derivati su fenciklidina (engl.
phencyclidine, PCP) i ketamina, a prema psihotropnom djelovanju spadaju u stimulanse i disocijative.
Fenciklidin, sintetiziran 1950-tih godina, zajedno sa svojim fenilcikloheksilnim analozima kao $to je
eticiklidin (PCE) kontrolirani su UN-ovom konvencijom iz 1971. godine. Novi derivat fenciklidina 3-
metoksieticiklidin (engl. 3-methoxyeticyclidin, 3-MeO-PCE) pojavio se prvi put 2010. godine u
Ujedinjenom  kraljevstvu, a godinu Kkasnije pojavio se 4-metoksifenciklidin (engl 4-
methoxyphencyclidine, 4-Meo-PCP) koji se smatra danas najucestalijom NPT ove skupine. Kao i druge
NPT, 3-MeO-PCE i 4-MeO-PCP nisu kontrolirane konvencijama (43).

Fenciklidin djeluje kao jak anestetik i disocijativni halucinogen zbog ¢ega se koristio u
medicinske svrhe, medutim spoznaja o njegovim nezeljenim nuspojavama kao §to je kognitivno i
senzoricko ostecenje te agresivno ponaSanje uzrokovali su povlacenje ove tvari iz medicinske uporabe,
ali ne i rekreativne. Uc¢inak ovisi o dozi pa se tako pri nizim dozama pojavljuje ekscitatorni u¢inak, a pri
visim uzrokuje sedaciju i katalepsiju. Disocijativni simptomi nakon konzumacije fenciklidina i njegovih
derivata ukljucuju slusne, taktilne i vidne halucinacije, depersonalizaciju, derealizaciju, paresteziju i
kognitivne alteracije, a posljedica su antagonistickog djelovanja na N-metil-D-aspartat (engl. N-methyl-
D-aspartate, NMDA) receptore. Izrazeni disocijativni simptomi pojavljuju se ve¢ pri nizim dozama.
Najrasireniji derivat fenciklidina, 4-MeO-PCP inducira disocijaciju, medutim je manje potentnosti u
odnosu na PCP i 3-MeO-PCE sto je posljedica manjeg afiniteta za NMDA receptore. Uzima se oralno
ili intravenski. Derivat 3-metoksieticiklidin uzrokuje disocijativne simptome nakon konzumacije 5 mg
tvari intravenski ili oralno, a pokazalo se da ima ne$to veci afinitet za NMDA receptore u usporedbi s

fenciklidinom (44).

Akutna intoksikacija povezana za fenciklidinom nije rijetka pojava, osobito ako je put
administracije inhalacija puSenjem. Najce$¢i su psihijatrijski simptomi dezorijentacija, deluzije,
halucinacije, katatonija, dok organski su nistagmus i hipertenzija. U veéim dozama dolazi do
respiratorne depresije, kome, epilepti¢nih napadaja, a nerijetko i smrti (44). Konkretne informacije o

nuspojavama uzrokovanim derivatima fenciklidina uvelike su ogranicene (43).

4.3.4. Piperazini

Skupina NPT-a pod nazivom piperazini obuhvacaju supstance koje su primarno sintetizirane za
medicinske svrhe, osobito kao antidepresivni lijekovi, medutim kao posljedica velike sli¢nosti
amfetaminima, a time i1 zlouporabi, nikada nisu odobreni za farmaceutsko trziste. Prema svom
psihotropnom djelovanju, spadaju u stimulanse, a rijetki derivati imaju opioidni ucinak. Najcesce

koriStena supstanca iz ove skupine je 1-benzilpiperazin (engl. 1-benzylpiperazine, BZP), a osim njega
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na trziStu se mogu naci 1-(3-klorofenil) piperazin, 1-(3-trifluorometilfenil) piperazin, 1-benzil-4-
metilpiperazin, i drugi. Nijedan od piperazina nije pod internacionalnom kontrolom, iako su u nekim
zemljama na snazi mjere za kontrolu ovih supstanci (45). Najcesce se prodaju u obliku tableta, kapsula,

praska i pilula, a prodaju se kao legalne alternative amfetaminu i MDMA-u (46).

Najpopularniji medu piperazinima, BZP, prvi je puta sintetiziran 1944. godine kao antihelmintik
za ¢iju se svrhu nikada nije poceo koristio zbog nuspojava i slabe ucinkovitosti, a 1970-tih se razmatrao
kao mogu¢i antidepresiv, medutim povucen je nakon otkri¢a njegovog djelovanja slicnog amfetaminu.
Dvadesetak godina kasnije, ova se tvar proslavila kao rekreativna droga osobito koristena na tzv. ,,rave
tulumima‘® poznata pod nazivom ,,parti tablete* (engl. party pills). Popularnost je stekla zahvaljujuci
pogre$nom reklamiranju ove droge kao legalne, stimulativne, prirodne, biljne droge, a time i sigurnije
nego tradicionalne. Pretpostavlja se kako je razlog prodaje BZP-a pod kategorijom biljnih supstanci
¢injenica da postoji strukturna slicnost ove tvari i piperidina koji se nalazi u crnom papru (46).
Farmakoloski, uc¢inci BZP-a pocivaju na njegovom djelovanju na dopaminergicki, adrenergicki i
serotoninski sustav. Stimulativni se u¢inak ostvaruje kroz agonistic¢ki u¢inak na dopaminergicki sustav,
dok se euforija, blage halucinacije, pove¢ana socijabilnost pripisuju agonistickom uc¢inku na serotonin.
Za razliku od djelovanja na ova dva sustava, u in vitro pokusima BZP djeluje antagonisti¢ki na a-2
adrenergicke receptore s posljedicom veceg oslobadanja noradrenalina §to uzrokuje porast krvnog tlaka
i tahikardiju (47). Piperazini unato¢ njihovom online reklamiranju kao sigurnim tvarima nisu nimalo
bezopasni, naprotiv prijavljeni su brojni slu¢ajevi i klinicki slucajevi koji govore u prilog toksi¢nosti
ovih tvari. Broj nuspojava je velik, a naj¢es¢e se javlja glavobolja, insomnija i mu¢nina. Moze se javiti
i vrtoglavica, agitacija, dehidracija, tahikardija, hipertenzija, tremor, midrijaza, trizmus, gubitak apetita,
i brojne druge. TeZe nuspojave ukljucuju respiratornu acidozu, akutnu paranoidnu psihozu, disocijaciju,
rabdomiolizu, diseminiranu intravaskularnu koagulaciju, viSestruko zatajenje organa, a zabiljezeni su i

smrtni slucaji povezani s ovom drogom (46).

4.3.5. Sintetski kanabinoidi

Prema Europskom izvje$¢u o drogama za 2019. godinu (48) u skupini novih PAT najve¢i udio
prijavljenih zapljena u 2017. godini otpada na sintetske kanabinoide te iznosi visokih 51 %. Sintetski
kanabinoidi (engl. synthetic cannabinoids, SC) nazivaju se jo§ kanabimeticima i sintetskim agonistima
kanabinoidnih receptora (engl. synthetic cannabinoid receptor agonists, SCRA). Imitiraju ucinak
prirodnog kanabisa vezu¢i kanabinoidne receptore CB1 i CB2. Prirodni kanabis sadrzava vise od 500
razli¢itih kemijskih spojeva, a za ucinak su najvazniji kanabinoidi kojih u kanabisu ima vise od stotinu.
Dva najznacajnija kanabinoida su tetrahidrokanabinol (engl. tetrahydrocannabinol, THC) i kanabidiol
(engl. cannabidiol, CBD). Odnos THC-a i CBD-a odreduje kakvu ¢e potentnost i u¢inke imati kanabis,

tako ¢e ve¢i odnos THC/CBD rezultira osje¢ajem relaksacije i euforije, a §to je odnos manji, izrazeniji
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je sedativni u€inak. THC postize ucinke direktno vezu¢i CB1 i CB2 receptore kao parcijalni agonist.
Radi se o receptorima spregnutim s G-proteinima koji su rasprostranjeni po cijelom organizmu pa su
tako CBI1 receptori distribuirani osobito u srediSnjem ziv€anom sustavu, plu¢ima, jetri i bubrezima, a
CB2 receptore nalazimo na stanicama imunosnog i hematopoetskog sustava. Glavni efekti konzumacije
kanabisa proizlaze upravo iz djelovanja THC-a na ove receptore. Oni se ofituju promjenom ponasanja,
raspolozenja, osjetljivos¢u na bol i temperaturu, gubitkom apetita, razvojem sindroma ovisnosti, ali i
terapijskim ucéincima poput antitumorskog te antiemetickog (49). Za razliku od THC-a, kanabidiol
primarno ne djeluje na CB1 i CB2 receptore, naprotiv ima mali afinitet za kanabinoidne receptore. CBD
na kanabionoidni receptor CB1 djeluje ustvari kao alosteri¢ki modulator uzrokuju¢i takvu promjenu
strukture CB1 receptora da je smanjena mogucénost vezanja THC-a na ovaj receptor, a time i njegova
potentnost (50). Djelovanje CBD-a ostvaruje se njegovim afinitetom na brojne nekanabinoidne
receptore, primjerice serotoninske, opioidne, vaniloidne, PPAR-y, i druge, a povezan je s multiplim
pozitivnim u¢incima: protuupalnim, antitumorskim, neuroprotektivnim, analgetskim, antiemeti¢kim itd.
(49). Spoznaja o pozitivnim uéincima kanabinoida potakla je sredinom dvadesetog stolje¢a razvoj
sintetskih kanabinoida koji bi se koristili u terapijske svrhe. Na njihovom razvoju radile su brojne
farmaceutske kompanije i sveucili$ni laboratoriji pa je tako farmaceutska kompanija Pfizer razvila CP
55,940 (cikloheksilfenol) 1974. godine, a 1980-tih godina na Hebrejskom sveucilistu razvijen je HU-
210. Ovakva su istrazivanja pomogla u shvacanju koncepta endokanabinoidnog sustava, medutim
upravo su ona bila i glavni izvor informacija koje su se iskoristile za nezakonitu proizvodnju sintetskih
kanabinoida koji su bili namijenjeni za trziste NPT-a (51). Samo su dva sintetska kanabinoida odobrena
za terapijske svrhe. Radi se o dronabinolu i nabilonu koji se koriste kao antimetici za kemoterapijom
izazvanu muc¢ninu i povracanje (52). Velika vecina sintetiziranih sintetskih kanabinoida, stoga, ne
upotrebljava se za terapijske svrhe, ali upravo se oni proizvode i distribuiraju na trzistu 'legalnih'
alternativa kanabisa (51). Prvi prijavljeni sintetski kanabinoidi kao nove psihoaktivne tvari bili su CP
47,497-C8 i JWH-018, a obje su tvari bile sintetizirane desetlje¢ima ranije u istrazivackim sveucili$nim,
odnosno farmaceutskim laboratorijima (52). Pojavili su se na trzi$tu oko 2000. godine, medutim tek se
2008. godine po prvi puta utvrdilo o kojim je supstancama rije¢. Na europskom i ameri¢kom trzistu su
se navedene supstance prodavale su se kao ,,biljna mjesavina za puSenje” pod nazivima ,,Spice” i ,,K2*
(51). Prepoznavanje ovih tvari kao novih psihoaktivnih supstanci rezultiralo je donoSenjem zakonskih
odredbi za zabranu i restrikciju CP 47, 497-C8 i JWH-018. Medutim, ubrzo nakon toga na trzistu se
pojavila druga generacija sintetskih kanabinoida ¢iji su predstavnici AM-2201 i UR-1448. Nakon §to su
NPT druge generacije sintetskih kanabinoida 2012. godine stavljene pod regulativu prema Aktu
kontroliranih supstanci, pojavila se tre¢a generacija sintetskih kanabinoida koja je ukljucivala BB-22,
STS-135 te 5F-PB-22. Kasnije su se pojavio velik broj novih sintetskih kanabinoida novih kemijskih
struktura, a neki od najvaznijih su APINACA, AB-CHMICA, ADB-FUBINACA, UR-144, ADB-
CHIMINAC i drugi (49).
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Razlikujemo visSe klasifikacija sintetskih kanabinoida prema njihovoj kemijskoj strukturi. Jedna
od podjela sintetskih kanabinoida svrstava ih u klasi¢ne kanabinoide, neklasi¢ne kanabinoide, hibridne
kanabinoide, aminoalkilindole, eikozanoide i ostale. Klasi¢ni kanabinoidi svoj su naziv dobili zbog
strukture sliéne kemijskoj strukturi A9-THC-a, a radi se ustvari o derivatima dibenzopirana. To su bili
prvi razvijeni sintetski kanabinoidi. Neki od predstavnika ove skupine su: HU-211, HU-208, AM-906 i
O-1184. Neklasi¢ni kanabinoidi obuhvacaju biciklicke i triciklicke analoge A9-THC-a kao i strukturne
derivate cikloheksilfenola. U ovu skupinu svrstavaju se CP 47,497, analozi CP 47,497, CP 55,940 te
CP-55,244. Struktura hibridnih kanabinoida kombinacija je klasi¢nih i neklasi¢nih, predstavnik je AM-
4030. Aminoalkilindoli ostvaruju uéinak vezuci kanabinoidne receptore, ali se njihova struktura
razlikuje od A9-THC-a. Metode njihove sinteze su jednostavnije u usporedbi s klasi¢nim i neklasi¢nim
kanabinoidima, stoga su i najce$¢a skupina na trziStu. Aminoalkilindoli dodatno se dijele na
naftoilindole, fenilacetilindole, benzoindole, naftilmetilindole, ciklopropoilindole, adamantoilindole te
indol karboksamide. Sljede¢a skupina, eikozanoidi, strukturni su analozi endokanabinoida, a
najznacajniji predstavnik je metanandamid. Ostali sintetski kanabinoidi nemaju vlastitu skupinu (npr.
naftoilpiroli, naftilmetilindani), stoga su i svrstani zajedno pod ,,ostalo” (51). Svi sintetski kanabinoidi
djeluju kao agonisti kanabinoidnim receptorima, medutim rijetko mogu djelovati kao parcijalni agonisti
ili antagonisti. U odnosu na THC sintetski kanabinoidi pokazuju ve¢i afinitet za kanabinoidne receptore,
a isto tako postoji razlika u afinitetu medu pojedinim sintetskim kanabinoidima pa tako primjerice treca
generacija sintetskih kanabinoida posjeduje veci afinitet na CB1 receptore u odnosu na prvu generaciju
(49). Prirodan kanabis sadrzi osim THC-a velik broj drugih kanabinoida, ali i nekanabinoidnih spojeva,
za razliku od sintetskih kanabinoida. Znacajno je spomenuti nedostatak CBD-a u sintetskim
kanabinoidima. Kao §to je prethodno spomenuto, CBD djeluje kao alosteri¢ki modulator CB1 receptora
posljedi¢no ¢emu moze blokirati vezanje THC-a na CB1 receptore. Ovakva modulacija djeluje
protektivno na pojavu psihijatrijskih nuspojava povezanih s konzumacijom kanabisa kao §to je
anksioznost, pani¢na ataka i paranoidna psihoza. Nedostatak CBD-a u sintetskim kanabinoidima uzrok

je veceg rizika razvoja psihijatrijskih nuspojava u usporedbi s prirodnim kanabisom (51).

Sintetski se kanabinoidi na trziStu najces¢e prodaju kao ,,biljne arome* ili ,,biljne mjesavine za
pusenje®. Pakiraju se u paketi¢e Sarenim metalnim folijama pri ¢emu je prosjecna kolicina biljne tvari
po jednom paketu od 0,5 do 3 grama (51). Biljnu tvar ustvari ¢ine suSene biljke kao §to su damiana i
biljke iz porodice usnaca (menta, kadulja, melisa) poSpricane ili prethodno umocene u otopinu praska
sintetskih kanabinoida i nekog otapala (npr. aceton, etanol). Na ovaj je nacin zamaskirana fizicka
prisutnost sintetskih kanabinoida u sadrzaju paketi¢a, dok se konzumacijom ovih preparata ostvaruje
njihov u¢inak. Osim u obliku otopina, sintetski se kanabinoidi mogu uklopiti u biljne mjeSavine u
praskastom obliku, medutim ova se forma vida rjede. Sama proizvodnja praska sintetskih kanabinoida
odvija se ve¢inom u kineskim kemijskim kompanijama, a zatim se u Europu $alju putem poste ili drugih

dostavljackih sluzba, dok se vece koli¢ine otpremaju zra¢nim ili morskim putem. Nadalje se u Europi
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vr$i konacna priprema ,,biljnih mjesavina®, pakiranje u paketice, distribucija i isporuka kupcima (53).
Na paketi¢ima se najces¢e mogu naci oznake upozorenja kao $to su ,,nije za ljudsku upotrebu® i ,,samo

za laboratorijsku upotrebu® te oznake sa natpisom ,,mjeSavina zacina“(49).

-----

oralni i rektalni put. Brzina nastupa simptoma najveca je prilikom inhalacije, a najmanja prilikom
peroralnog unosa kao posljedica metabolizma prvog prolaska u jetri (51). U€inci sintetskih kanabinoida
nakon konzumacije usporedive su sa simptomima nakon konzumacije prirodnog kanabisa, a uklju¢uju
promjene raspolozenja i percepcije, suhocu ustiju, crvenilo oéiju i tahikardiju (49). Toksi¢ni uéinci
sintetskih kanabinoida izrazeniji su i ¢e$¢i u odnosu na prirodni kanabis, a mogu se odraziti na
kardiovaskularni (tahikardija, hipertenzija), gastrointestinalni (mucnina, povracanje) i neuroloski
(poremecaji stanja svijesti) sustav. Vecinom se radi o stanjima koja se simptomatski mogu vrlo
jednostavno i uspjesno ukloniti, no medutim konzumacija sintetskih kanabinoida moze rezultirati i
Zivotno ugrozavajuéim stanjima kao Sto su akutni infarkt miokarda, ishemijski mozdani udar,
konvulzije, akutno bubrezno zatajenje i brojne psihijatrijske komplikacije (npr. psihoza, halucinacije,
suicidalne ideje) (49, 54).

4.3.6. Sintetski katinoni

Sintetski katinoni skupina je novih PAT koje su kemijski analozi aktivnog alkaloida lis¢a biljke
khat — katinona. Kako je katinon B-keto analog amfetamina, tako i ove tvari nakon konzumacije imaju
amfetaminu sli¢an stimulativni efekt. Ovisno od kemijske strukture, derivati mogu oponasati ucinke ne
samo amfetamina, ve¢ i metamfetamina i MDMA (55). Godine 1928. sintetiziran je prvi sinteticki
katinon — metkatinon, a sljedece je godine sintetiziran mefedron. Tijekom 20. stoljeca sintetizirani su
brojni derivati katinona inicijalno sa ciljem dobivanja potencijalnih medicinskih lijekova. Medutim iako
su provedena klini¢ka ispitivanja za nekoliko sintetskih katinona, danas se jedino bupropion koristi u
medicinske svrhe kao lijek za lije€enje nikotinske ovisnosti. U 2004. godini na podruc¢ju Europe i Japana
u smartshopovima i na online trzistu po prvi puta se pojavio sintetski katinon — metilon, a 2007. godine
pojavio se i mefedron i to prvo u lzraelu, a potom u drugim dijelovima svijeta. Ubrzo je popularnost
ovih tvari rapidno narasla u ¢itavom svijetu, osobito u Ujedinjenom Kraljevstvu gdje je 2010. godine
donijeta odluka o zabrani katinona i njegovih derivata. U SAD-u problem sintetskih katinona prepoznat
je nesto kasnije, u 2010. godini, kada su zabiljeZzene prve prijave ekspoziciji proizvodima koje su se
najcesce u smartshopovima ili benzinskim postajama prodavale kao soli za kupanje (engl. bath salts)
(56). Osim u SAD-u, mefedron i drugi sintetski katinoni takoder su se najces¢e prodavali u obliku soli
za kupanje na podrucju Europe. Brzo se prepoznala opasnost i rapidna ekspanzija popularnosti ovih
supstanci pa su se one u SAD-u 2011. godine stavile pod kontrolu Aktom o kontroliranim supstancama.

Ovdje pric¢a o sintetskim katinonima ne prestaje, ve¢ je nakon sve vece kontrole ,,prve generacije®
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sintetskih katinona doslo do pojave brojnih novih derivata (55). Prema podacima Europskog izvjesc¢a o
drogama za 2020. godinu (11), sintetski katinoni zajedno sa sintetskim kanabinoidima su najcesce
zaplijenjene tvari te ¢ine 77 % ukupnih zapljena u 2018. godini. lako je broj novih sintetskih katinona
prvi put prijavljenih u Europskom sustavu ranog prijavljivana od 2014. godine u padu, sveukupni broj
sintetskih katinona koji se otkriju svake godine neznatno je pao posljednjih godina (2017. i 2018.

godina) u odnosu na 2016. godinu.

'Bath salts' najces¢e se nalaze u praskastom obliku ili u obliku kristala. Uobicajeni putevi
uzimanja su peroralni, intravenski ili intranazalni put. Simptomi su ovisni o dozi pa se pri nizim dozama
pojavljuju amfetaminu sli¢ni efekti: euforija, pobolj$anje raspoloZenja i otklanjanje umora. Medutim
konzumacija vecih doza uzrokuje simptome koji mogu biti psihijatrijski (psihoza, halucinacije,
agresivno ponasanje) te organski (tahikardija, poviSen krvni tlak, porast tjelesne temperature) (57). Kao
posljedica razlike u kemijskoj strukturi, a samim time i efektu na neurotransmitorski sustav dopamina,
noradrenalina i serotonina, medu razli¢itim kemijskim skupinama postoje razlike u trajanju i izrazenosti
psihotropnog djelovanja. Intoksikacija sintetskim katinonima o¢ituje se simptomima koji su posljedica
hiperstimulacije simpatickog sustava (simpatomimetski toksidrom) ili hiperstimulacije serotoninskog
sustava (serotoninski toksidrom, odnosno serotoninski sindrom). Simptomi simpatomimetskog
toksidroma ukljucuju tremor, konvulzije, agitaciju, tahikardiju, hipertenziju, midrijazu, tahipneju i
hiperpireksiju. Serotoninski toksidrom svojim simptomima sli¢i simpatomimetskom uz razliku pojave
misi¢nog spazma te poremecaja svijesti sve do kome (55). Hiperstimulacija serotoninskog sustava moze
rezultirati zivotno ugrozavaju¢om hipertermijom kompliciranom metabolickom acidozom, zatajenjem
bubrega, diseminiranom intravaskularnom koagulacijom, komom te smrti. Moze uzrokovati i
rabdomiolizu ¢ija je najteza posljedica akutno renalno zatajenje. Toksi¢no se djelovanje sintetskih
katinona najée$¢e odrazava na funkciju SZS-a (kognitivna disfunkcija, psihijatrijski simptomi) i
vaskularnog sustava (poviSen rizik akutnog infarkta miokarda i cerebrovaskularnih dogadaja). Kao i za
veéinu novih psihoaktivnih supstanci, ne postoji specifi¢na terapija ni antidot za slucajeve akutne
intoksikacije sintetskim katinonima, ve¢ je terapija simptomatska i suportivna (56). Znacajno je
spomenuti kako apstinencija od konzumacije sinteti¢kih katinona moze uzrokovati simptome ustezanja
koji se mogu manifestirati kao Zudnja za supstancom, depresija, agitacija, tremor, poremecaji spavanja,

a mogu se pojaviti i psihoti¢ni simptomi (55).

4.3.7. Sintetski opioidi

Skupinu sintetskih opioida mozemo podijeliti u dvije skupine. Prva ukljucuje farmaceutske
fentanile, odnosno sintetske opioide koji se prodaju u ljekarnama te imaju medicinske indikacije, a
najznacajniji predstavnici su fentanil, sufentanil, remifentanil i alfentanil. U drugoj skupini nalaze se

analozi fentanila ili dizajnerski fentanili koji se zajednicki nazivaju nefarmaceutski fentalnili (npr.
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butirfentanil). Nove PAT sintetskih opioida strukturno se razlikuju od fentanila, a najznacajniji medu
njima su AH-7921, MT-45 i U-47,700. Sintetske opioide karakterizira jeftina i relativno jednostavna
metoda sinteze §to je i glavni razlog zasto su ove tvari, primarno sintetizirane za medicinske svrhe, danas
rastu¢i problem u Europi i svijetu (58). Prema Europskom izvje$¢u o drogama za 2020. godinu, od 2009.
godine na trziStu se pojavilo novih 57 sintetskih opioida od ¢ega se njih osam prijavilo po prvi put u
2019. godini. Sest od osam novoprijavljenih sintetskih opioida po kemijskoj strukturi spadalo je u

sintetske opioide strukturno razli¢itih od fentanila, a preostala dva su bili derivati fentanila (11).

Za razliku od fentanila, farmakoloske karakteristike ostalih sintetskih opioida nisu ispitivane na
humanim modelima. Animalni modeli upu¢uju kako najéesc¢e djeluju na p-opioidne receptore, ali mogu
djelovati i na k- i 6-receptore. Tako se pokazalo da U-47,700 selektivno djeluje na pu-receptore, dok MT-
45 djeluje na k- i 6-opioidne receptore te neopioidne receptore putem kojih ostvaruje specificne
nuspojave primjerice ototoksi¢nost. Po pitanju farmakokinetike, sintetske opioide karakterizira iznimna

lipofilnost §to osigurava brz prolazak ovih tvari preko krvno-mozdane barijere u SZS (58).

Komplikacije konzumacije sintetskih opioida brojne su i raznovrsne, a mozemo ih podijeliti na
tjelesne i psihijatrijske komplikacije. Najcesci su tjelesni simptomi intoksikacije respiratorna depresija,
poremecaji svijesti, mioza, abdominalna bol, cijanoza i bradikardija, medutim problem je sintetskih
opioida pojava atipi¢nih simptoma (npr. ukocenost tijela i stanje sli¢no konvulzijama kod predoziranja
fentanilom) i simptoma specifi¢nih za pojedinu tvar (npr. kolinergicki sindrom povezan s uzimanjem
dezomorfina) $to otezava klinicko prepoznavanje predoziranja Sintetskim opiodima. S druge strane,
psihijatrijski simptomi ovise o receptorima na koje pojedina supstanca djeluje pa se tako uz agonisti¢ko
djelovanje na p-receptore veze osjecaj euforije, a uz antagonisticki u¢inak na x-receptore vezu
psihodeli¢ni uéinci. Najc¢esce korisnici osjeaju relaksaciju i euforiju, medutim mogu se pojaviti
negativni simptomi kao §to je agitacija, anksioznost i poja¢ana budnost. Znacajno je naglasiti kako
posljedi¢no razli¢itih kemijskih struktura tradicionalnih i sintetskih opioida, sintetski se opioidi ne mogu
detektirati u urinu §to otezava dijagnozu opioidne intoksikacije, osobito ako je poprac¢ena atipi¢nom
klinickom slikom. Kada se prepozna intoksikacija sintetskim opioidima, najcesée je to temeljem
bolesnikove dosada$nje anamneze, klini¢ke prezentacije ili heteroanamneze, potrebno je pruziti prvu
pomo¢ osiguravanjem otvorenosti diSnog puta te davanjem opioidnih antagonista, najée$¢e naloksona

(58).

5. OPASNOSTI POVEZANE S NPT-om

Razvijene u dvadesetom stoljecu NPT posljednjih se desetlje¢a probijaju na trziStu droga kao
posljedica svoje 'legalnosti', jednostavne online nabave i velikog broja razli¢itih supstanci koje se nude

potrosac¢ima u online trgovinama. Krajem 2019. godine, prema EMCDDA (59), pratilo se sveukupno
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790 NPT-a u Europi, a njih 53 se prvi puta prijavilo te godine. Unato¢ padu broja novo prijavljenih
NPT-a i broja zapljena u Europi u odnosu na prethodne godine, od 2015. svake se godine detektira
otprilike 400 od prije poznatih NPT-a. U 2018. godini prijavljeno je vise od 5,6 tona NPT-a te 4212 litre

tekudine i 1,6 milijuna tableta u kojima su se nalazile NPT.

Opasnosti koje su donijele sa svojom pojavom posljedica su nedostatnog saznanja o njihovih
ucincima u ljudskom organizmu, velikog broja supstanci kao i velikog broja skupina te njihove otezane
detekcije u uzorcima pri klini¢koj dijagnostici. Nakon sinteze neke NPT, ona se plasira na virtualno
trziSte, a kupci su ti koji ustvari sami na sebi eksperimentiraju doze i uc¢inke pojedine supstance. Mnoge
su NPT potentnije u odnosu na tradicionalnu tvar koju imitiraju $to znaci da je time i zdravstveni rizik
konzumacije NPT-a visi s posljedicom vise incidencije akutnih intoksikacija i smrtnih ishoda. Kada i
nastupe hitna stanja, ove se tvari ne mogu detektirati klasiénim testiranjem na droge §to uzrokuje velike
teSkoce u pristupu i tretiranju bolesnika s akutnim intoksikacijama. Ne znajuci o kojoj je tvari rijec,
medu lije¢nicima postoji neizvjesnost koju terapiju primijeniti, koliko ¢e dugo trajati simptomi
intoksikacije, hoce li se oni pogorsati, koliku je dozu uzeo bolesnika i kada mu je bila posljednja doza,
je li uzeo samo jednu tvar ili je pomijeSao viSe njih i drugo. Posljedi¢no tome se ne moze svakome
pruziti najoptimalnije hitno zbrinjavanje. Nazalost, osim akutnih intoksikacija, konzumacija ovih tvari

moze biti i uzrokom gubitka Zivota.

5.1. Akutne intoksikacije i smrtni ishodi povezani s NPT-om

Akutne intoksikacije povezane s NPT-om predstavljaju izazov za klini¢are. U hitnom zbrinjavanju
ovih stanja koriste se znanjem o klinickoj prezentaciji pojedinih toksidroma koje uzrokuju i
tradicionalne i moderne psihoaktivne supstance. Uzrok tomu je nemogucnost detektiranja konzumirane
supstance klasi¢nim testovima, dok se na rezultate testova, koji mogu detektirati o kojoj je tvari rijec
kao Sto je primjerice masena spektrometrija, ¢eka nekoliko dana ili tjedana, stoga je pri zbrinjavanju
potrebno klinicko prepoznavanje specifiénih simptoma toksidroma i posljedi¢na specifi¢na
simptomatska terapija. Svaka skupina novih psihoaktivnih tvari karakterizirana je specifi¢cnim skupom

simptoma u okviru toksidroma (60).

U sljede¢im podnaslovima prikazani slucajevi i klinicke slike akutnih intoksikacija i smrtni
slucajevi povezanih s najznacajnijim skupinama NPT-a: sintetski kanabinoidi, sintetski katinoni te

sintetski opioidi.

5.1.1. Sintetski kanabinoidi

Prema Hillu i Darganu (60), obiljezja sintetskim kanabinoidima uzrokovanog toksidroma su:
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e anamnesticki ili heteroanamnesticki utvrdena prethodna ekspozicija sintetskim
kanabinoidima puSenjem ili vapingom (uporaba elektronickog uredaja za puSenje)

e poremecaj kardiovaskularnog sustava (tahikardija i hipertenzija, rjede bradikardija,
aritmije, akutni koronarni sindrom)

e neuropsihijatrijski simptomi (poremecaji svijesti, konvulzije, agitacija, psihoza,
halucinacije, nasilnost)

e poremecaj gastrointestinalnog sustava (mucnina, povracanje)

e poremecaji mokra¢nog sustava (akutno zatajenje bubrega)

Slucajevi akutnih u€inaka sintetskih kanabinoida objavljeni kao studije sluaja u vremenskom
razdoblju od sije¢nja 1980. godine do srpnja 2015. godine i dostupnim na digitalnim bazama podataka
('PubMed', 'Web of Science’) opisani su u sustavnom pregledu literature (61). Ukljucene su samo one
studije slucajeva u kojima su ili provedene sofisticiranije toksikoloSke analize (tekucinska
kromatografija-masena spektrometrija (LC/MS) i plinska kromatografija-masena spektrometrija
(GC/MS) koje su potvrdile prisutnost sintetskih kanabinoida bez prisutnosti drugih vrsta sredstva
ovisnosti ili u kojima se nisu provele sofisticiranije toksikoloske analize, ali je rutinski test na droge bio
negativan. Zadane kriterije ispunjavalo je 46 ¢lanaka u kojima je opisano ukupno 114 bolesnika koji su
nakon ekspozicije sintetskim kanabinoidima zavrs$ili na hitnom bolni¢kom prijemu. Prema rezultatima,
71 % bolesnika bilo je u dobi od 14 do 25 godina, 86 % muskog spola, a najces¢i put primjene je
inhalacija pusenjem (97 %). Toksikoloskom analizom naj¢escée je utvrdena prisutnost JWH derivata (57
%), XRL-11 (7 %), ABD-PINACA (6 %), AM-2201 (6 %), MAM-2201 (6 %), 5F-PB-22 (5 %), dok su
ostali sintetski kanabinoidi bili prisutni u manje od 5 % bolesnika. Za toksikolosku analizu najéesce se
rabio serum i krv, a nadene koncentracije sintetskih kanabinoida uvelike su varirale (<0,1-400 ng/mg).
Prema ljestvici za procjenu teZine otrovanja (engl. Poisoning Severity Score) najéesce se radilo o teSkom
ili fatalnom otrovanju (44 %), zatim umjerenom (40 %), a najrjede je zabiljezeno blago otrovanje (16
%). Kod vecine bolesnika (55 %) razvila se teza klinicka slika s posljedi¢nom potrebom hospitalizacije
duze od 24 sata, a kod ostalih (45 %) simptomi i znakovi povukli su se u vremenu kracem od 24 sata.
Barem jedan psihijatrijski simptom zabiljeZen je u 58 % bolesnika, a manifestirali su se kao anksioznost
(33 %), halucinacije (26 %), konfuzija (19 %), amnezija (19 %), poremecaji svijesti (17 %), paranoidne
deluzije (12 %) te bizarno ponasanje (11 %). Vazno je spomenuti i prisutnost suicidalnih misli
zabiljezenih u Sest bolesnika. Psihijatrijski su simptomi u sveukupno deset bolesnika trajali danima,
tjednima, a kod nekih i mjesecima, pri tome su njih dvoje imali obiteljsku anamnezu psihijatrijskih
bolesti. Organski sustavi na razini kojih su se ocitovali akutni ucinci sintetskih kanabinoida ukljucuju
neurolos§ki, kardiovaskularni, mokra¢ni i gastrointestinalni sustav, a takoder su nadeni okularni uéinci
te metaboli¢ki poremecaji. Najucestaliji neuroloski simptom je agitacija (38 %), a potom slijedi
somnolencija (24 %), vrtoglavica (19 %) i konvulzije (18 %), ostali manje ucestali su parestezije i

psihomotori¢ka agitacija. Tahikardija (44 %) i hipertenzija (41 %) naj¢eSc¢e su nadeni kardiovaskularni
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znakovi, a rjede se pojavljuje bradikardija i hipotenzija. Ekspozicija sintetskim kanabinoidima u cetiri
je bolesnika uzrokovala teSku kardiovaskularnu komplikaciju — ishemiju miokarda, dok je u 11 %
bolesnika zabiljeZeno ostecenje bubrega. Gastrointestinalni simptomi uglavnom su se o¢itovali emezom
(41 %) i mu¢ninom (38 %), a zna¢ajno je spomenuti da se u dva bolesnika razvio sindrom kanabinoidne
hiperemeze. Rezultati navedenog sustavnog pregleda literature (59) odgovaraju navedenim specifi¢nim
karakteristikama akutnog toksidroma povezanog sa sintetskim kanabinoidima prema Hillu i Darganu
(60).

lako se u vecini akutnih intoksikacija povezanih sa sintetskim kanabinoidima biljeze teSke
komplikacije kao §to su primjerice akutno zatajenje bubrega, konvulzije i kardiovaskularni dogadaji,
naj¢eSce se one uspjesno tretiraju simptomatskom terapijom, a bolesnici se u potpunosti oporavljaju.
Medutim rjede se razvijaju ozbiljnije komplikacije koje mogu rezultirati smrtnim ishodom. Neke od njih
ukljuéuju akutni infarkt miokarda, mozdani udar, zatajenje jetre, rabdomiolizu i zatajenje bubrega, dok
psihoza moze indirektno rezultirati smréu bolesnika. U usporedbi s drugim skupinama NPT-a, sintetski
kanabinoidi rjede uzrokuju akutne intoksikacije komplicirane fatalnim ishodom. Medutim, znacajno je
spomenuti kako se prirodni kanabis ne povezuje s fatalnim ishodom s obzirom na iznimnu rijetkost
fatalnih komplikacija za razliku od sintetskih kanabinoida. Smrtni se ishodi uglavhom povezuju s
novijim generacijama sintetskih kanabinoida koje su okarakterizirane ve¢om potentno$¢u u odnosu na
prethodne generacije. Ishodi akutnih intoksikacija sintetskim kanabinoidima razli¢iti su medu
pojedincima, a moguci ¢imbenici koji utjeCu na razlicite ishode ukljucuju prisutnost komorbiditeta,
razinu tolerancije na sintetske kanabinoide te metabolicke razli¢itosti medu pojedincima. Kao i u
slucajevima akutne intoksikacije, najceSce se fatalni ishodi vidaju u musSkaraca mlade Zivotne dobi.
Veéinom su zrtve nadene mrtve od strane prijatelja ili obitelji, rjede postoje svjedoci Koji opisuju
nastanak naglih simptoma u Zrtve poput otezanog disanja, bolova u prsima i gubitka svijesti nakon
konzumacije sintetskih kanabinoida, a najmanje se smrtnih ishoda vida tijekom bolni¢ke hospitalizacije
kao posljedica komplikacija unato¢ lije¢enju simptoma i komplikacija intoksikacije. Sam patofizioloski
mehanizam progresije intoksikacije u smrt je nepoznat, a uz to je veéina postmortalnih obdukcijskih
nalaza nespecifiéna (npr. pluéni edem, kongestivna ishemija organa, mozdani edem). Pretpostavljeni
mehanizmi ukljucuju poremecaje sréanog ritma, hepatotoksi¢nost i razvoj teskih i ozbiljnih konvulzija,
a poseban se znacaj pridaje kardioloskim komplikacijama (npr. aritmije, sr¢ani arest, akutni infarkt
miokarda) s obzirom na njihovu prisutnost u vecéini smrtnih sluéajeva (62). Kanabinoidni se receptori
nalaze na miokardu, endotelu krvnih Zila, stanicama glatkog misi¢ja te krvnim stanicama, dok se CB1
receptor nalazi i na vagalnim aferentnim neuronima $to predstavlja dodatan mogu¢i mehanizam
djelovanja kanabinoida na modulaciju kardiovaskularnih funkcija. Kardiovaskularni u¢inak povezan s
CBI receptorom ukljucuje smanjenje src¢ane kontraktilnosti i hipotenziju, dok se djelovanje na CB2
receptore povezuje s kardioprotektivnim u€inkom. Pretpostavlja se da su kardiovaskularni dogadaji

povezani sa sintetskim kanabinoidima posljedica djelovanja na kanabinoidne receptore, osobito CB1
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receptore, dok se razlike u u€inku medu pojedinim supstancama temelje na medusobno razlicitoj
potentnosti. Vazno je naglasiti kako se animalnim istraZivanjima pokazalo da administracijom
antagonista CB1 receptora (rimonabant) dolazi do brzog povlacenja gotovo svih kardiovaskularnih
nuspojava uzrokovanih sintetskim kanabinoidom HU210, §to otvara pitanje o mogucem terapijskom
uvodenju rimonabanta kao antidota u slucajevima akutne intoksikacije sintetskim kanabinoidima $to bi

olaksalo terapijski pristup ovim stanjima, a takoder i smanjilo broj fatalnih ishoda (63).

5.1.2. Sintetski katinoni

Sustavni pregled literature objavljen 2017. godine (64) obuhvaca 20 istrazivanja o toksi¢nosti NPT-
a objavljenih izmedu sije¢nja 2007. godine i travnja 2015. godine. Prema rezultatima ovog pregleda,

akutna toksi¢nost sintetskih katinona moze se oCitovati na razini vi$e organskih sustava:

o kardiovaskularni sustav — tahikardija, hipertenzija, palpitacije, sréani zastoj, bol u prsima

e neuroloski sustav — konfuzija, glavobolja, muskularni spazam, tremor, konvulzije, gubitak
apetita, vrtoglavica, poremecaji svijesti, midrijaza, hipertermija, hipotermija

o psihijatrijski simptomi — agitacija, anksioznost, konfuzija, depresija, psihoza, paranoidne
ideje, suicidalne misli

e mokracni sustav — urinoinfekcija

e respiratorni sustav — plu¢ni edem

Prosser i Nelson (65) navode ucinke sintetskih katinona i na gastrointestinalni sustav (abdominalna
bol, zatajenje jetre, mucnina) i miSi¢no-koStani sustav (poviSene vrijednosti kreatinin kinaze,
rabdomioliza). Takoder intoksikacija sintetskim katinonima moze rezultirati akutnim bubreznim
zatajenjem, hiponatremijom i miokarditisom. Kao posljedica nerijetkih kombinacija drugih PAT-a ili/i
alkohola sa sintetskim kanabinoidima medu korisnicima, teSko je zakljuciti radi li se 0 nuspojavama

katinona, drugih tvari ili samoj kombinaciji.

U nastavku predstavljeni su smrtni slucajevi uzrokovani konzumacijom dvaju znacajnih predstavnika

sintetskih katinona: mefedron i metilon.

5.1.2.1. Mefedron

Maskell, De Paoli, Seneviratne i Pounder (66) 2011. godine objavili su analizu smrti povezanih s
konzumacijom mefedrona osvréuéi se na okolnosti smrti, nalaze autopsije i nalaze toksikoloskih analiza
temeljenih na tekucinskoj visokotla¢noj kromatografiji s detektorima s diodnim nizom (HLPC-DAD).
U prvom je slucaju opisan smrtni ishod u 49-godisnje osobe zenskog spola koja je nakon konzumacije

alkohola i kanabisa insuflirala 0,5 g mefedrona. Simptomi bolova u prsima i povracanja pojavili su se
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nakon dva do Cetiri sata iza konzumacije mefedrona, a ubrzo su rezultirali kolapsom i kasnije smrcu.
Autopsijom se utvrdila stara aterosklerotska okluzija proksimalne prednje silazne arterije srca kao i
fibroza miokarda prednjeg lijevog ventrikula promjera 15 milimetara. ToksikoloSkom analizom iz
femoralne venske krvi utvrdena je prisutnost mefedrona u koncentraciji 0,98 mg/L, a dokazan je i u

mokraci te Zelu¢anom sadrzaju.

Drugi slucaj prikazuje smrtni slucaj u 19-godisnjeg muskarca nakon konzumacije nepoznate
koli¢ine mefedrona zajedno s alkoholom i ecstasyjem na zabavi. Nekoliko sati iza uzimanja mefedrona
prisutni su primijetili promjenu u njegovom ponasanju, poceo se tresti i trzati uz pojacano znojenje §to
je u konacnici rezultiralo kardiopulmonalnim arestom. Njegovom autopsijom nisu otkrivene organske
bolesti ili traume koje bi mogle uzrokovati smrt. U femoralnoj se venskoj krvi toksikoloskom analizom
utvrdila prisutnost mefedrona koncentracije 2,24 mg/L i 3-trifluorometilfenilpiperazina, dok je u urinu

uz mefedron naden aceton i etanol.

Sljedeci slucaj je slucaj 55-godisnje Zzenske osobe koja je uveCer kombinirala nepoznatu PAT i
alkohol nakon Cega je uslijedila bradipneja i dispneja te je pronadena mrtva iduc¢e jutro. Toksikoloska
je analiza pokazala koncentraciju mefedrona 0,13 mg/L i metadona 0,3 mg/L u femoralnoj venskoj krvi.

Na autopsiji nadena je fokalna koronarna ateroskleroza bez drugih bolesti.

Cetvrti slucaj prikazuje musku osobu u dobi od 17 godina koji je vozeéi presao na suprotnu traku i
uzrokovao frontalni sudar sa autom iz suprotnog smjera te je na mjestu proglasen mrtvim, a nalaz
autopsije nije otkrio organsku bolest. U femoralnoj venskoj krvi naden je mefedron koncentracije 0,23

mg/L.

U prikazu slucaja 25-godisnjeg muskarca koji je pronaden mrtav u stanju prijatelja (67)
toksikoloskom je analizom krvi plinskom kromatografijom sa spektrometrijom masa utvrdena prisutnost
mefedrona (1,33 mg/L), etanola (0,13 g/L) i kokaina (18 ng/L), dok je u uzorku kose naden mefedron u
koncentraciji 0,25 ng/mg §to ukazuje na konzumaciju ove PAT unazad tri mjeseca. Osim u uzorku kose
i krvi, mefedron je detektiran u uzorku urina (144 mg/L), Zeluanog sadrzaja (4,52 mg/L), pluca (0-79
mg/kg), mozga (0,89 mg/kg) te zuénog sekreta (1,29 mg/L).

Wood i sur. (68) opisali su smrtni ishod 29-godi$njeg muskarca povezan s mefedronom. Muskarac
je nakon samostalnog izlaska u no¢ni klub naden u kolabiranom i losem opéem stanju. Nalazi u¢injenog
CT-a mozga ukazivali su na cerebralni edem s tonzilarnom hernijacijom, dok se u krvnoj slici otkrila
hiponatremija koja je najvjerojatnije bila posljedica trovanja vodom. Nakon generaliziranih konvulzija
koje su se njega manifestirale, intubiran je i ventiliran, medutim dogovorno s obitelji simptomatsko je
lijecenje dokinuto. Kvalitativne su toksikoloske analize pokazale prisutnost samo mefedrona Sto
naravno ne moze iskljuciti mogucénost da je bolesnik uzeo jos neku drugu NPT koja se tim analizama
nije registrirala. Konac¢na je dijagnoza smrti bila hipoksi¢no oste¢enje mozga uzrokovana cerebralnim

edemom zbog ingestije PAT-a, odnosno mefedrona.
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Cosbey, Peters, Quinn i Bentley (69) pokazali su povezanost mefedrona u smrtnim slucajevima i
sluajevima nepropisne voznje u Sjevernoj Irskoj te koncentracije mefedrona u krvi u navedenim
ishodima. Prosje¢ne su razine mefedrona u krvi u 32 sluc¢ajeva nepropisne voznje iznosile 0,27 mg/L,
dok je u dva smrtna sluaja koncentracija mefedrona iznosila 2,0 mg/L. Prilikom rekreativne
konzumacije mefedrona, koncentracije mefedrona u krvi mogu iznositi i do 0,75 mg/L (prosje¢na
koncentracija je od 0,2 do 0,3 mg/L), dok se smrt povezuje s koncentracijom mefedrona ve¢om od 2

mg/L.

U recentnom prikazu sluc¢aja Anzillotti i sur. (70) opisuju nesto drugaciju svrhu uporabe mefedrona
u seksualnim aktivnostima potaknutim psihoaktivnim supstancama (engl. chemsex). Ova je praksa
prisutna vise desetljeca, a naj¢es¢e upotrebljavane droge u ove svrhe jesu metamfetamin, mefedron i y-
hidroksibutirat. Cilj seksualnih odnosa pod utjecajem psihoaktivnih supstanci je poboljSanje kvalitete
seksualnog iskustva, duze trajanje seksualnih aktivnosti i povecanje samopouzdanja tijekom izvodenja
istih. Muskarac, 56-godiSnjak, iz ovog prikaza sluCaja pronaden je mrtav u svom stanu nakon
intramuskularnog injiciranja kombinacije mefedrona i fizioloske otopine tijekom seanse chemsexa.
Toksikoloskom analizom urina na 'klasi¢ne' droge utvrdena je prisutnost metamfetamina, dok se
metodom monitoringa selektivnih iona (SIM) u uzorku urina (2-0 mg/L), zu¢i (1,1 mg/L) i krvi (1,0
mg/L) detektirao mefedron. Tekucinskom visokotlatnom kromatografskom masenom spektrometrijom

takoder je potvrden mefedron u uzorcima periferne krvi, urinu, zuci i centralne krvi.

5.1.2.2. Metilon

Kovacs, Toth i Kereszty (71) prikazali su slucaj letalnog ishoda povezan s metilonom 2012. godine.
Muskarac u dobi od 16 godina razvio je fatalni kardijalni arest nakon konzumacije metilona na tulumu.
Od prije je bolovao od astme te mu je po rodenju dijagnosticirana sréana malformacija koja je moguce
dodatno pospjeSila razvoj smrtonosne komplikacije. Plinskom kromatografijom/masenom
spektrometrijom u krvi nadene su nize koncentracije metilona od 272 ng/ml, dok se patohistoloski na
srcu utvrdila steatoza sr¢anog misica §to se takoder navodi kao ¢imbenik koji pospjesSuje razvoj src¢ane

smrti nakon konzumacije metilona.

Pearson i sur. (72) 2012. godine objavili su seriju triju smrtnih slucajeva povezanih s metilonom.
Prvi medu njima prikazuje 23-godi$njeg muskarca pronadenog od policije u agitiranom i agresivnom
stanju kako Sakama udara automobile na prometnom raskrizju. Nakon §to je odveden u hitnu bolnicku
ambulantu, njegova je tjelesna temperatura porasla na oko 40°C te se poceo pojacano znojiti. Bolesnik
je intubiran i intravenski tretiran antibioticima i vazopresorima radi mogucéeg septickog Soka i
hipotenzije. Fizikalnim pregledom pronaden je krvav ugriz jezika $to upuéuje da je muskarac dozivio

nedavni epilepti¢ki napadaj. Nakon 3,5 sata bolesnik je prvi puta razvio sréani arest koji je uspje$no
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obustavljen, medutim u idu¢a dva sata Cetiri je puta razvio srcani arest te se stanje pogorsalo razvojem
diseminirane intravaskularne koagulacije. Nakon 24 sata od samog prijma doZivio je ponovno sréani
arest iza kojeg je preminuo. Postmortalnom obdukcijom pronadena je hipertrofija lijevog ventrikula i
pretilost, dok nalaz drugih bolesti izostaje. Toksikoloska je analiza (plinska kromatografija/masena
spektrometrija) utvrdila postojanje metilona, dekstrometorfana, kotinina, kofeina i lidokaina u uzorcima.
Prije smrti koncentracije metilona iznosile su od maksimalno 0,70 mg/L do 0,60 mg/L, dok se
postmortalno u ilijaénoj krvi detektirala koncentracija metilona od 0,84 mg/L, a detektiran je i u
uzorcima Krvi uzetoj iz srca (1,0 mg/L), staklovini (1,4 mg/L), Zelu¢anom sadrzaju (12 mg/L) i urinu
(0,55 mg/L).

Sljededi je sluéaj 19-godisnja Zenska osoba koja je nakon uzimanje pilule poznate pod imenom
,,molly* na koncertu kratkotrajno izgubila svijest, a potom je razvila dva napadaja konvulzija u trajanju
od 20 sekundi. Po dolasku hitne sluzbe elektrokardiogram ocitao je asistoliju nakon ¢ega je osam minuta
bezuspjesno ozivljavana. Prije smrti zabiljeZena je visoka tjelesna temperatura (40°C) te izrazen rigor.
Obdukcijom nisu zabiljeZzene druge bolesti. Plinska kromatografija/masena spektrometrija utvrdila je
prisustvo metilona i lamotrigina u organizmu. Koncentracija metilona u ilijacnoj krvi iznosila je 3,3

mg/L.

Posljednji slucaj prikazuje 23-godisnjeg muskarca koji se nakon konzumacije PAT u klubu poceo
ponasati iracionalno zbog ¢ega je bio izbacen iz kluba, plasti¢cnom folijom omotan uz stolac i stavljen u
kombi. Nakon tri do Cetiri sata, muskarac je pronaden u kombiju pri¢vrs¢en za stolac u konvulzijama,
stoga je pozvana hitna pomo¢ koja je utvrdila hipotenziju uz tahikardiju. Unato¢ pokus$ajima lijecenja,
muskarac je preminuo. Obdukcijom takoder nisu utvrdene druge bolesti. U ovom je slucaju toksikoloski
utvrdena prisutnost metilona i etanola, dok su to¢ne koncentracije metilona iznosile 0,56 mg/L u
perifernoj krvi, 0,58 mg/L u krvi uzetoj iz srca, 0,92 mg/L u staklovini, 4,5 mg/L u Zelu¢anom sadrzaju,
a u urinu detektirala koncentracija od 230 mg/L. Za sva tri navedena slucaja naveden je uzrok smrti

akutna intoksikacija metilonom.

Carbone, Carbone, Carstairs i Luzi (73) 2013. godine objavili su prikaz 19-godisnjeg muskarca koji
se iznenada tijekom yogiranja onesvijestio. Svjedoci prisutni na mjestu dogadaja pruzali su unesre¢enom
osnovne mjere ozivljavanja (engl. Basic Life Support, BLS) i pozvali hitnu medicinsku pomo¢. Unato¢
kardiopulmonalnoj resuscitenciji i poku$ajima defibrilacije nakon utvrdene elektricne aktivnosti bez
pulsa na EKG-u, muskarac nije prezivio. Iz njegove dosada$nje anamneze nije nadeno da je bolovao od
drugih bolesti, a u posljednjih dva mjeseca prije njegove smrti sudjelovao je u dvije prometne nesrece
nakon kojih je zadobio manje ozljede. Obdukcijom osim znakova ozljeda kao posljedica pada prilikom
gubitka svijesti, pronadena je bikuspidalna aortalna valvula, kratka desna koronarna arterija te blaga
hipertrofija desnog ventrikula. Patohistoloski utvrden je edem plu¢a uz pulmonalnu kongestiju, upala

jetre i peribronhalne regije. 1z uzoraka urina i centralne krvi plinskom kromatografijom/masenom

32



spektrometrijom detektiran je metilon u koncentraciji od 0,07 mg/L. Analizom nisu utvrdene druge
PAT. Ovo upucuje na moguénost visoke toksi¢nosti metilona koji i pri niskim koncentracijama moze

rezultirati naglom sréanom smréu.

Barrios i sur. (74) su 2016. godine prikazali smrtni ishod 21-godisnjeg musSkarca nakon
konzumacije kanabisa i metilona na tulumu. Muskarac je razvio dispneju i polipneju nakon Cega je
pozvana hitna medicinska pomo¢ koja nije uspjela spasit njegov Zivot. Prije smrti, detektirana je
midrijaza, trizmus, uko¢enost muskulature, a glavni uzrok smrti bio je kardijalni arest. Svjedoci su naveli
kako je preminuli konzumirao prah koji se na tulumu prodavao kao ecstasy. Obdukcijom je kao uzrok
smrti naveden respiratorni distres moguce provociran konzumacijom PAT-a. Toksikoloskom analizom
HPLC/DAD i plinskom kromatografijom/masenom spektrometrijom u urinu i krvi detektiran je metilon.
Njegova koncentracija u perifernoj krvi iznosila je 3,13 mg/L, u urinu 502 mg/L, u centralnoj krvi 6,64

mg/L, u zelu¢anom sadrzaju 57,3 mg/L, a detektiran je i u zuénom sadrzaju i staklovini.

5.1.3. Sintetski opioidi

Akutnu intoksikaciju sintetskim opioidima nerijetko je nemoguce klinicki razlikovati od one
uzrokovane klasi¢nim opioidima, a takoder se pokazalo kako je nalokson, specifi¢ni antidot klasi¢nih
opioida, ucinkovit za suzbijanje Zivotno ugrozavaju¢ih komplikacija akutne intoksikacije sintetskim
opioidima. Klasi¢ni obrazac opioidne intoksikacije oituje se poremecajima svijesti i respiratornom
depresijom, a posljedica je agonistiCkog djelovanja na p-opioidne receptore. Sintetski se opioidi od
klasi¢nih razlikuju u njihovoj potentnosti na opiodnim receptorima pa tako U-47700, razvijen 70-tih
godina proslog stoljeca, posjeduje 7,5 puta vecu potentnost u odnosu na morfin $to je posljedicno
povezano s ve¢im zdravstvenim rizicima zbog konzumacije ove tvari u odnosu na morfin. U klinickoj
je praksi otezano razlikovanje je li bolesnik uzeo klasi¢ni ili sintetski opioid, medutim uputno je u takvim
situacijama primjenjivati male boluse naloksona ovisno o samoj klinickoj slici, a uglavnom su potrebne
veée doze naloksona u usporedbi s onima potrebnim za dokidanje akutne intoksikacije uzrokovane

morfinom (60).

Sintetski su opioidi ujedno i najcesée detektirana PAT u smrtnim ishodima povezanim s
intoksikacijom PAT-a. U SAD-u je problem opioida osobito alarmantan ¢emu svjedoci brojka od 42
249 smrtnih slu¢ajeva povezanih s opioidima, odnosno udio od 66 % u sveukupnim smrtnim slucajevima
uzrokovanih PAT-om u 2016. godini. Opioidna kriza u SAD-u prikazuje se u tri vala pri ¢emu je
posljednji val zapoceo 2013. godine i povezan je s pojavom i popularizacijom sintetskih opioida. Osim
u SAD-u, opioidna je kriza pocela zahvacati i ostatak svijeta (75). Sintetski opioidi uzrokuju
karakteristiCan toksidrom, a na obdukciji preminulih se u vecini slucajeva nadu sli¢ni simptomi i

znakovi. Naj€e$¢i simptom je respiratorna depresija prac¢ena edemom pluca, cerebralnim edemom,
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proSirenim mokra¢nim mjehurom, a moze se pojaviti i tahikardija kao posljedica hipoksije,

vazodilatacija perifernih krvnih zila, hipotermija i hipotenzija (62).

5.1.3.1. U-47700

3,4-diklor-N-[2-(dimetilamino)cikloheksil]-N-metilbenzamid, odnosno U-47700 sintetski je
opioid koji se strukturno razlikuje od fentanila, a kemijski spada u analoge AH-7921. U odnosu ha
morfin, U-47700 pokazuje izrazeniji analgeticki uc¢inak. Prema svojoj selektivnosti prema opioidnim
receptorima, U-47700 pokazuje vecu selektivnost prema p-opioidnim receptorima negoli prema K-

opioidnim receptorima. Sami ucinci ovog sintetskog opioida usporedivi sa efektima klasi¢nih opioida

(75).

Elliott, Brandt i Smith (76) prikazuju jedan od prvih slu¢ajeva smrtnog ishoda povezanih s
intoksikacijom tvari U-47700. Muskarac star 27 godina pronaden je mrtav u svom domu nakon
vjerojatnog uSmrkavanja praSkaste tvari. Od prije je poznato kao korisnik kanabisa, ketamina i katinona.
Obdukcijom nije utvrden organski uzrok smrti. Toksikoloskom je analizom postmortalno u urinu
detektiran kvetiapin, amfetamin, amitriptilin, meksedron i ketamin. Dodatnim je analizama utvrdena
prisutnost U-47700 u krvi i urinu, a takoder je potvrdeno da prasak pronaden na nozdrvama preminulog
muskarca sadrzava U-47700. Kvantitativna je analiza krvi femoralne vene (HPLC-DAD) pokazala

koncentracije U-47700 od 1,46 mg/L. U prikupljenim uzorcima detektirani su i metaboliti U-47700.

Drugi prikaz slu¢aja iz 2017. godine (77) prikazuje 22-godiSnjeg muskarca kojeg je njegova
majka pronasla onesvijeStenog i u apneji nakon ¢ega je nazvala hitnu medicinsku pomo¢ i zapocela
reanimaciju. MuSkarac je bio cijanoti¢an, respiratorne frekvencije 4/min, a GCS iznosio je 3. Kako je
otprije poznata njegova zlouporaba heroina, apliciran je nalokson u dozi 2 mg intravenski nakon Cega
je doslo do povlacenja respiratorne depresije i kome. Muskarac je pri povratku svijesti haveo kako je
prije zapadanja u komu usmrkao U-47700 kojeg je kupio preko interneta. Prethodno je konzumirao ovu
supstancu u dva navrata te tada nije imao nuspojave. ToksikoloSkom je analizom potvrdena prisutnost
U-47700 u urinu, a takoder je znacajno naglasiti kako su u inicijalnom toksikolo§kom ispitivanju urina
imunoesejom detektirani benzodiazepini, medutim radilo se o lazno pozitivnom nalazu koji je vjerojatno

posljedica ukrizene reaktivnosti nepoznatog metabolita U-47700 i benzodiazepina.

Jo§ jedan slucaj akutne intoksikacije bez smrtnog ishoda opisali su Jones, Hernandez i Janis (78).
Prikazan je slucaj 23-godiSnje Zenske osobe koja je nekoliko minuta nakon intravenske aplikacije U-
47700 razvila respiratornu depresiju sa respiratornom frekvencijom 4/min uz gubitak svijesti. Apliciran
je u dva navrata bolus naloksona od 2 mg intravenski nakon ¢ega joj se vratila svijest. Anamnestic¢ki je

utvrdeno kako je eksperimentirala s ovom supstancom prethodna tri dana kada ju je konzumirala
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uSmrkavanjem, no pokusSaj intravenske administracije zavrsio je ovom teSkom akutnom intoksikacijom

koja je mogla zavrsiti fatalno.

Smrtni sluc¢aj povezan s U-47700 (79) prikazuje 46-godisnjeg muskarca koji je pronaden bez
svijesti od strane njegova cimera. Nakon sat vremena muskarcu se vratila svijest pri ¢emu je priznao
uzimanje neke vrlo jake supstance usmrkavanjem. Sljedece je jutro cimer pronasao muskarca apnoi¢nog
i bez svijesti, stoga je pozvana hitna medicinska pomo¢, medutim pokusaji kardiopulmonalne
resuscitacije bili su bezuspjesni. Obdukcijom je utvrdeno povecano srce uz dilataciju desnog ventrikula
te pluéni edem uz kongestiju. Toksikoloski je potvrden U-47700 u perifernoj krvi, dok su kvantitativne
analize utvrdile koncentraciju ove supstance od 190 ng/ml u perifernoj krvi, 340 ng/ml u centralnoj krvi,

a detektirana je i u jetri, staklovini, urinu te Zelu¢anom sadrzaju.

Prvi sluéaj fatalne intoksikacije povezane s U-47700 u Italiji opisan je 2018. godine (80), a
prikazuje muskarca koji je pronaden mrtav u svom stanu. Od prije je kod njega poznata ovisnost o PAT-
u. Uz njega su pronadene dvije staklene bocice s nazalnom sprej pumpicom u kojima se nalazilo
nekoliko mililitara bistre tekucine, zatim bijela praskasta tvar u plasticnoj vrecici i bocica nalokson
hidroklorida od 0,4 mg/ml. Toksikoloski je pronadena prisutnost U-47700 bez prisutnosti drugih droga
i etanola. Koncentracija U-47700 u krvi iznosila je 389 ng/ml, u urinu 10 300 ng/ml, dok se analizom
pubic¢nih dlaka pokazala prethodna ekspozicija U-47700. Utvrdilo se i kako tekucina u boCicama sa
nazalnim sprejom sadrzi U-47700 te se pretpostavilo kako je glavni put administracije bio nazalni.

U Ceskoj je 2019. godine zabiljezen prvi slu¢aj umalo fatalne akutne intoksikacije povezane sa
U-47700 (81). Radilo se 0 26-godisnjem muskarcu koji je pronaden bez svijesti (GCS=3) sa
respiratornom depresijom. Smjesten je na jedinicu intenzivne skrbi gdje mu je pruzena endotrahealna
intubacija nakon ¢ega se oporavio te je otpuSten nakon 40 sati. ToksikoloSkom je analizom urina i
seruma utvrdena prisutnost U-47700 (351,0 ng/ml) kao i citaloprama, tetrahidrokanabinola, midazolama
te klonazolama. Prasak koji je naden uz unesrecenog sadrzavao je U-47700 i dva sintetska kanabinoida
koji nisu nadeni u bioloskim uzorcima. Recentnost ovog slucaja kao i slucaja iz Italije govore u prilog

sve vecoj opasnosti koju sintetski opioidi predstavljaju na globalnoj razini.

6. PREVENCIJA

Buduénost po pitanju NPT-a je neizvjesna, a jedno od najvaznijih pitanja je hoce 1i NPT zamijeniti
tradicionalne PAT ili ¢e se njihova popularnost i dalje zadrzati na nizoj razini u odnosu na tradicionalne
droge. Cetiri su kljuéne to¢ke vezane uz NPT koje nagovijestaju moguée izmjene na trzistu droga u
buduénosti. Za pocetak, NPT predstavljaju legalne varijante klasi¢énih PAT-a koje su kontrolirane i kao

takve prolaze ,,ispod radara“ zakona. OlakSana nabava opreme i potrebnih kemikalija za sintezu te
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omogucen pristup znanju (npr. objavljena istrazivanja) facilitira i ubrzava proizvodnju velikog broja
'legalnih’ supstanci razli¢itih kemijskih struktura sto djeluje kao ograni¢enje za razvoj efikasnih metoda
kontrole droga. Nadalje, modifikacijom tradicionalnih droga mogu se dobiti PAT vrlo potentnog
djelovanja §to predstavlja opasnost za zdravlje korisnika. Treéa je klju¢na tocka globalizacija koja
omogucuje iskoriStavanje razlika u zakonskim regulativama medu zemljama po pitanju proizvodnje,
prodaje i distribucije droga. Posljednja je klju¢na tocka Internet koji je vazan ¢imbenik otezanog nadzora
nad drogama. (21). Ovi ¢imbenici su, stoga, s jedne strane su glavni razlozi zasto bi u budu¢nosti moglo
do¢i do uzlaznog trenda globalne popularnosti i uporabe NPT-a, a s druge strane ukazuju na najvaznije

izazove u monitoriranju, kontroli i prevenciji ovih tvari.

Prevencija uporabe NPT-a je kompleksna i zahtijeva interdisciplinarnu, kao i multidisciplinarnu
suradnju. U njoj bi trebali sudjelovati zdravstveni djelatnici, psiholozi, nastavnici, pedagozi, sudstvo,
policija i drugi. EMCDDA u izvje$¢u ,,Zdravstveni odgovori na nove psihoaktivne supstance” (82)
opisuje i razmatra postojee zdravstvene intervencije te intervencije vezane uz drogu, a osobito one
vezane uz NPT. Podrucja intervencija koja su obradena u sklopu izvjes¢a su: preventivne aktivnosti
vezane uz Skolu, no¢ne klubove, Internet, centre za specijalisticko lijeCenje, okruzenja niskog praga
zahtjeva (sluzbe za pruzanje potpore i savjeta korisnicima PAT i provodenje aktivnosti u svrhu
smanjenja Stete vezane uz PAT), akutno zbrinjavanje bolesnika u hitnim slu¢ajevima, seksualno zdravlje
te zatvore i pritvorska okruzenja. U sljede¢im su odlomcima prikazana Cetiri podrucja intervencija:

Skolsko okruzenje, okruzenje no¢nih klubova, hitne i klinicke sluzbe te Internet.

Jedan je od osnovnih koraka prevencije vezan za javnozdravstvenu djelatnost zdravstvenog
prosjecivanja populacije. Nuzno je educirati stanovniS§tvo o problemu i rizicima vezanim uz NPT
jednako kako se provodi edukacija o legalnim drogama i tradicionalnim ilegalnim drogama. Na taj se
nacin podiZze svijest stanovni§tva o postojanju ovih opasnih tvari i moguc¢im neZeljenim ishodima
konzumiranja NPT-a kako bi ono moglo samostalno za sebe donositi odgovorne i ispravne odluke.
Najcesce se u EU preventivne mjere vezane uz drogu provode rano, ve¢ u skolskom okruzenju. Na ovaj
se nacin djeluje na ciljane skupine i pojedine ucenike koji ili ve¢ konzumiraju drogu ili imaju povecani
rizik da postanu ovisnici. Obzirom da postoji niska prevalencija uporabe NPT-a medu ucenicima,
specifiCne preventivne mjere usmjerene samo na ovu skupinu droga nisu nuzne, ve¢ je potrebno
implementirati edukaciju o NPT-u u preventivne programe usmjerene opcenito na droge za koje postoje

dokazi da su efikasni, odnosno da ostvaraju pozitivne promjene u ponasanju.

No¢ni su klubovi mjesta gdje se najéeS¢e konzumiraju droge, osobito medu mladima. Tako se ipak
¢escée koriste tradicionalne droge u odnosu na NPT, no¢ni klubovi pruzaju moguénost detektiranja
rasirenosti uporabe droga, a isto tako i informaciju koje droge to¢no cirkuliraju odredenim podruéjem.
Poznato je kako je konzumacija alkohola i droga povezana sa CeS¢im agresivnim ponaSanjem,

ozljedama, nezaSticenim seksualnim odnosima, nezeljenim seksualnim odnosima i voZnjom pod
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utjecajem droga, stoga je cilj prevenirati navedene zdravstvene rizike na razini najce$éeg okruzenja
konzumiranja navedenih tvari, odnosno u klubovima. Tako je doslo do promjena u interijeru (npr. ,,chill
out” sobe), postavljanja pultova unutar i izvan klubova koji omogu¢uju kemijsku analizu droge koju
donose sami korisnici (npr. ,,CHECKIN* u Portugalu, ,,checkit!* u Austriji), zatim pruzanja usluga
informiranja, educiranja i upozorenja na mogucée rizike uzimanja pojedine PAT u Klubskim okruzenjima.
Dobiveni podaci korisni su i za zdravstvene djelatnike i one koji kreiraju zdravstvenu politiku jer na
ovaj na¢in dobivaju informaciju koje droge su popularne na odredenom geografskom podruéju. Za sada
postoji nedostatak preventivnih mjera usmjerenih specificno na NPT, no prilagodbom postoje¢ih metoda

intervencije bi se mogli ostvariti znacajni rezultati u podrucju prevencije uporabe NPT-a.

Nadalje, vrlo je vazno podrucje prevencije klinicko i hitno medicinsko zbrinjavanje akutnih stanja
povezanih s NPT-om. Problemi s kojima se susrecu lije¢nici u takvim situacijama su viSebrojni. Za
pocetak, 0 akutnim intoksikacijama uzrokovanih mnogim vrstama NPT-a objavljen je oskudni broj
slucajeva, stoga je prepoznavanje takvih bolesnika otezano. Identifikacija klasi¢nim testovima na droge
ne daje rezultate u slucaju NPT-a pa izostaje podatak Sto je bolesnik konzumirao. Takoder je vazan
problem sve ¢e$¢ih uporaba polisupstanca, odnosno kombinacija vise vrsta PAT (83). Posljedi¢no tomu
javlja se potreba za razvojem specifi¢nih klini¢kih smjernica za §to efikasnije zbrinjavanje akutnih stanja
povezanih s uzimanjem NPT-a. Akutna se stanja vezana uz NPT lije¢e simptomatski uz prepoznavanje
specifi¢nog toksidroma. Naglasava se da, iako je vjerojatno da je toksi¢nost NPT-a usporediva s
toksi¢no$c¢u poznatih tradicionalnih droga iz koje su nastale, toksi¢nost NPT-a moze biti i uvelike teza;
primjerice sintetski kanabinoidi mogu uzrokovati ishemijski mozdani udar i akutno zatajenje bubrega
Sto se nece vidjeti kod kanabisa. Istie se i znafaj nacionalnih centara za kontrolu trovanja koji
klini¢arama mogu pruziti informacije i savjete kako ispravno postupiti u akutnim stanjima vezanim uz
odredenu tvar iz skupine NPT-a, ali i tradicionalnih droga. Ova je praksa osobito razvijena u
Ujedinjenom kraljevstvu gdje Nacionalna sluzba za informacije o otrovina (NPIS) telefonski ili putem
online platforme TOXBASE daje brze stru¢ne savjete zasnovane na dokazima vezane uz sve segmente
akutnih i kroni¢nih trovanja vezanih uz NPT i ostale droge. Za zdravstvene intervencije po pitanju
klini¢ke i bolni¢ke sluzbe znacajno je za istaknuti NEPTUNE (engl. Novel psychoactive treatment: UK
network) smjernice koje su razvijene u Ujedinjenom Kraljestvu, a cilj je poboljsati klini¢ku praksu u
zbrinjavanju akutnih i kroni¢nih Steta nastalih uporabom klupskih droga i NPT-a. Ove su smjernice
usmjerene na sluzbe prve linije obrane, odnosno na sluzbe hitne pomoc¢i, sluzbe za seksualno zdravlje,
primarnu zdravstvenu zastitu, sluzbe za mentalno zdravlje te one koje sudjeluju u lijeCenju ovisnosti o
drogama i rehabilitaciji. NEPTUNE, takoder, pruza moguénost online e-ucenja o stetnim posljedicama
klupskih droga i NPT-a i zdravstvenom zbrinjavanju istih. Osim NEPTUNE smjernica, vazno je
istaknuti i smjernice Europske mreze hitnih sluzbi za droge (engl. European Drug Emergencies
Network, Euro-DEN) koje su usmjerene na prepoznavanje i procjenu akutnih stanja vezanih uz droge

na festivalima i u no¢nim klubovima kroz obuku osoblja. Cilj je ovih smjernica §to kvalitetnija
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predbolnicka kontrola te prepoznavanje pojedinaca kojima je potrebna hitna medicinska pomo¢ kako bi
se na vrijeme kontaktirala hitna sluzba, a samim time i kako bi na vrijeme dobili potrebnu zdravstvenu
skrb.

Posljednje podruéje mogucih intervencija, koje ¢e biti spomenuto u ovome radu, jesu Internet i
digitalne platforme. Osim §to je Internet glavno mjesto prodaje NPT-a, postao je popularan i kao
sredstvo putem kojeg su moguce zdravstvene intervencije vezane uz droge. Ove su platforme tek u
razvoju, stoga trenutno ne postoje konkretne preporuke za online intervencije specifiéno usmjerene na
NPT. Medutim, postoje primjeri sluzbi koje koriste online pristup za pruzanje informacija i savjeta kao
§to je primjerice belgijska platforma ,,DrugLijn®. Informacije se mogu dobiti putem e-maila, Skype-a,
chata i telefonski pri ¢emu je anonimnost korisnika zagarantirana. Upiti o NPT-u rjedi su odnosu na
upite o tradicionalnim drogama, medutim postoje i uglavnom su vezani na informacije o legalnosti
pojedine tvari, ucinka i mogucéih komplikacija nakon konzumacije pojedine tvari te o moguénosti
detekcije NPT klasi¢nim testovima na droge. Zakljuéno, online intervencija je novo podrucje koje je
potrebno razvijati, ali svakako ima potencijala da postane znacajniji alat u prevenciji koristenja PAT-a

i s PAT povezanih $tetnih ishoda.

U borbi protiv NPT-a vaznu ulogu ima multidisciplinarni Sustav ranog upozorenja EU (engl. the EU
Early Warning System, EWS) koordiniran od strane EMCDDA i Europola. Uspostavljen je 1997.
godine, a u operacijama sudjeluju, osim navedenih agencija, 29 europskih nacionalnih sustava ranog
upozorenja, Europska agencija za lijekove (engl. European Medicines Agency, EMA) te Europska
komisija (84). U Sustav ranog upozorenja EU ukljucena je Republika Hrvatska od 2007. godina kada je
Vlada Republike Hrvatske usvojila ,,Protokol o sustavu za rano upozoravanje u sluc¢aju pojave novih
psihoaktivnih tvari u Republici Hrvatskoj*. Ciljevi Sustava ranog upozoravanja u slu¢aju pojave novih

psihoaktivnih tvari EU su sljedeci:

e Prikupljanje kvalitativnih informacija o novim psihoaktivnim tvarima koje se pojavljuju na

europskoj sceni droga i brza reakcija

e Procjenu mogucih rizika koje nove psihoaktivne tvari mogu predstavljati za zdravlje

konzumenata i drustvo u cjelini
o Sirenje upozorenja i opéenito ja¢anje mjera smanjenja Stete
o Zakonska kontrola i smanjenje dostupnosti novih opasnih psihoaktivnih tvari

e Smanjenje negativnog zdravstvenog i druStvenog utjecaja novih psihoaktivnih tvari na

korisni¢ku populaciju

e Sprjecavanje Sirenja novih psihoaktivnih tvari na europskoj razini (85).
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Rad EWS-a zapocinje na razini nacionalnih EWS-a koji prikupljaju podatke o pojavi NPT-a od strane
forenzi¢kih i toksikoloskih laboratorija koji analiziraju zapljenjene PAT od strane policije, zatim PAT
u slucajevima otrovanja (npr. hitna medicinska sluzba), uzorke dobivene od korisnika NPT-a, i sli¢no.
Kada se identificira tvar za koju postoji sumnja da spada u skupinu NPT-a, nacionalni EWS proslijeduje
informaciju EMCDDA, koja nakon toga analizira dostupnu literaturu kako bi se dobile relevatne
informacije o prijavljenoj tvari. Ako se potvrdi da se radi o potpuno novoj PAT, izdaje se sluzbena
obavijest u kojoj su navedene kemijske i fizikalne karakteristike tvari, zatim metode analize za
otkrivanje tvari u uzorcima, farmakologija i toksikologija tvari, i druge relevantne informacije. Sluzbena
je obavijest kljucan korak za uspjeh rada EWS-a jer omogucava najranije moguce obavijestavanje svih
drzava ¢lanica o pojavi nove NPT na europskom podrudju, a samim time i njihov poja¢an oprez. Cim
se objavi sluzbena obavijest, EMCDDA poc¢inje s monitoriranjem odredene tvari uz pomo¢ EWS-a koji
prikuplja daljnje podatke o pojavi monitorane tvari u nekoj od drzavi ¢lanica. Temeljem tih informacija,
izdaje se inicijalni izvjestaj koji se temelji na procjeni EMCDDA koliko odredena supstanca predstavlja
zdravstveni ili socijalni rizik na europskoj razini. U inicijalnom izvje$¢u sudjeluje i EMA, koja daje
informacije da 1i se odredena tvar koristi kao medicinski lijek za Zivotinje ili ljude, te Europol, koji
informira o povezanosti kriminalnih skupina u bilo kojem segmentu distribucije tvari, a osim navedenih
ukljuéene su i druge partnerske agencije. Zahvaljuju¢i multidisciplinarnom radu EWS-a i partnera,
EMCDDA od godine osnutka EWS-a, odnosno 1997. godine, do 2018. godine monitorirala je vise od
700 NPT-a (84).

Zaklju¢no, za uspjes$nu prevenciju NPT-a potreban je timski rad koji obuhvaca vise razina sektora
jer se jedino zajednickim snagama mogu posti¢i zadovoljavajuéi rezultati u borbi protiv NPT-a i svih

Stetnih posljedica koje one sa sobom nose.
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7. ZAKLJUCAK

Nove psihoaktivne tvari (NPT) od ranog dvadesetog stoljeca, kada su prve takve supstance bile
sintetizirane, do danas polako su probijale svoj put prema znac¢ajnom globalnom problemu modernog
drustva. Korisnici klasi¢nih psihoaktivnih tvari (PAT) bili su privuceni ovim novim drogama zbog
njihove ‘legalnosti’, Sarolikog izbora, dostupnosti na Internetu, jeftinije cijene, nemogucnosti da se one
detektiraju testovima na drogu, itd. Legalnost NPT proizlazi iz metoda njihove sinteze pri ¢emu se
promjenom kemijske strukture klasi¢nih PAT dobivaju spojevi koji ostvaruju gotovo istovjetan ucinak,
ali se za razliku od njih NPT ne nalaze pod kontrolom konvencija i druge legislative. Prodaja NPT-a se
odvija putem virtualnih trgovina pri ¢emu i kupac i prodava¢ zadrzavaju punu anonimnost, placanje se
odvija kriptovalutama, a paketi¢i s kupljenim NPT, koji su ¢esto obiljeZeni oznakama “mjeSavina
zacina” i upozorenjem “nije za ljudsku uporabu”, mogu se poslati i obi¢nom poStom na adresu kupca.
Ovaj nacin prodaje ovih opasnih supstanci vrlo je vazan dio cjelokupne slike zasto je toliko otezano
pracenje i kontrola uzimanja NPT-a, a jednako tako i zaSto je doslo do globalne popularnosti ovih tvari
medu populacijom. Statisticki podaci objavljeni od strane agencija koje prate kretanje droga kao sto je
Europski centar za nadzor droga i ovisnosti 0 drogama (EMCDDA) pokazuju da se svake godine na
trzistu pojavljuju nove supstance iz skupine NPT-a, medutim nadu ulijeva podatak da se ukupni broj
novih tvari iz godine u godinu smanjuje. Takoder, izvje§¢a EMCDDA pokazuju da nijedna europska
zemlja nije postedena opasnosti od NPT-a sto ukljuéuje i Republiku Hrvatsku za koju rezultati ESPADA
iz 2019. godinu pokazuju da medu adolescentima postoji veéa prevalencija konzumacije NPT-a negoli

tradicionalnih PAT barem jednom u Zivotu $to govori o ozbiljnosti situacije na nasim prostorima.

NPT su sintetizirane kemijskim putem, a neke od njih imaju porijeklo u prirodi, odnosno biljkama
(khat, kratom, salvia, halucinogene gljive, ayahuasca, indijska konoplja, mak, itd.) koje spadaju u
tradicionalne ili klasi¢ne PAT. NPS zbog svoga sintetskog porijekla imaju vecu raznolikost i brojnost.
Mogu se podijeliti prema kemijskoj strukturi na aminoindane, derivate feniletilamina, fenciklidinu
sli¢ne supstance, piperazine, sintetske kanabinoide, sintetske katinone, sintetske opioide i ostale.
Najcéesce se, medutim, NPT dijele prema svom psihotropnom u¢inku na stimulanse, depresore, sintetske
kanabinoide i halucinogene (disocijativne i klasi¢ne). Tako su napravljene da oponaSaju djelovanje
tradicionalne PAT, Cesto su i potentnije u odnosu na izvornu tvar $to znaci da ¢e manja doza NPT-a
djelovati kao veéa doza klasicnih PAT. Ovdje leZi opasnost ovih tvari za same korisnike koji Ce
iskustvom prethodne konzumacije tradicionalnih PAT uzeti istu dozu kupljene NPT, medutim ovo moze
rezultirati ne samo teSkom akutnom intoksikacijom, ve¢ i smréu korisnika. Naime, kupovina droge
online vrlo je rizi¢na za kupce jer su oni ti koji djeluju kao pokusni kuni¢i, sami isprobavaju “novitete”
iz laboratorija ne znajuci ni koja doza je potrebna ni koji ¢e to¢no ucinak pojedina tvar imati, stoga je
mogucénost nezeljenih ishoda ve¢a u odnosu na tradicionalne PAT o kojima sve vazne informacije o

doziranju i postizanju Zeljenog uc¢inka mogu dobiti preko razli¢itih online foruma.
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Klinicko je zbrinjavanje akutno intoksiciranih bolesnika nakon uzimanja NPT-a vrlo limitirano.
Za pocetak, klasiénim laboratorijskim testovima na droge ove tvari se ne mogu detektirati, ve¢ su
potrebne posebne metode Ciji se rezultati ¢ekaju satima i danima §to je nepovoljno za tretiranje hitnih
stanja. Ako ne postoji pratnja koja bi mogla heteroanamnesticki potvrditi $to je bolesnik konzumirao,
lijeCnici su prepusteni isklju¢ivo simptomatskom zbrinjavanju bolesnika temeljem klini¢ke procjene.
Ono §to pomaze u zbrinjavanju bolesnika je prepoznavanje toksidroma, odnosno skupa znakova i
simptoma koji se povezuje sa specificnom skupinom NPT-a. Temeljem toga, bolesniku se moze
pristupiti specifi¢nije, a samim time je i ishod lijeCenja pozitivniji. Primjerice, akutni ucinci supstanci iz
skupine sintetskih kanabinoida, koja je ujedno i najucestalije zaplijenjena skupina NPT-a, opisani u
studijama slucaja u razdoblju 1980.-2015. godine, analizirani su i objavljeni u sklopu sustavnog pregleda
literature. Rezultati su pokazali kako su akutni ucinci sintetskih kanabinoida najce$¢e neuroloski
(agitacija, somnolencija, vrtoglavica, konvulzije), zatim kardiovaskularni (tahikardija, hipertenzija),
psihijatrijski (psihoza, halucinacije), gastrointestinalni (emeza, mucnina) te mokracni. Na digitalnim su
bazama dostupni prikazi slucajeva, serije slucajeva i sustavni pregledi literature koje se ti¢u akutnih
u¢inaka pojedine skupine NPT-a i pojedinih supstanci iz svake skupine sa svrhom da se pomogne
lije¢nicima u prepoznavanju simptoma i znakova akutne intoksikacije povezane s NPT-om kako bi se
izbjegli fatalni ishodi. Ovo govori o vaznosti neprekidnog informiranja i u¢enja o opasnostima s kojima
se moderno drustvo susrece jer kada su NPT u pitanju, radi se podrucju koje dinamiéno i nepredvidivo,
stoga je vazno biti informiran i u koraku s najnovijim saznanjima kako bi se povecala $ansa spasavanja
zivota bolesnika u akutnoj intoksikaciji s NPT-om. Alarmantna je ¢injenica §to se broj objavljenih
prikaza smrtnih slu¢aja povezanih s NPT-om, koji su dostupni na digitalnim bazama, posljednjih godina
povecava te se biljeze prvi smrtni slucajevi povezani s odredenom supstancom iz skupine NPT-a u
pojedinim zemljama. To samo govori kako borba s NPT-om jos nije ni blizu kraja, stoga je potrebno
podi¢i svijest medu populacijom i medu zdravstvenim djelatnicima o ovim po Zivot opasnim
supstancama, pojacati mjere kontrole nad njima i razviti bolje strategije, planove i preventivne programe

usmjerene prema kona¢nom cilju slamanja ere NPT-a.
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