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Absztrakt

Cél: A tanulmany célja, hogy a leginkabb relevans szakirodalom modszeres

attekintésével feltarja azokat a hatdsmechanizmusokat, biologiai valaszokat,
amelyek a szintetikus katinonok hasznalataval megjelennek.

Moédszertan: A szerz6 témaorientalt szisztematikus irodalmi attekintést vég-
zett, amelyben a témahoz szorosan kapcsolodo, magas evidenciaszinti, felfe-
dezd vizsgalatokra fokuszalt. A vizsgalati mintaba csakis azok a kozlemények
keriilhettek, amelyek cimiik alapjan leginkabb relevansnak mutatkoztak a té-
maban, és empirikus vizsgalatok primer kutatdsi eredményeit kozlik (n = 24).

Megallapitasok: Az 6nadagolast, diszkriminativ ingerhatast, a lokomotoros

aktivitast vizsgalo, és kondicionalt helypreferencia teszteket alkalmazé ku-
tatasok eredményei — kivételes esetektol eltekintve — egyértelmiien igazoljak
a szintetikus katinon-szarmazékok abuzus- és addikcios potencialjat, valamint

pszichostimulans hatasat. Ezzel egyiitt bizonyos szintetikus katinonok jelentds

valtozasokat idéznek el6 a bél mikrobiomjanak sokféleségében és taxonomiai

Osszetételében, tovabba nem zarhat6 ki egyeseknél a DNS-re gyakorolt mut-
agén hatas, amely hosszl tdvon is stilyos problémakat okozhat.

Erték: A tanulmany elséként foglalja 6ssze magyar nyelven a szintetikus ka-
tinonokkal kapcsolatos ujabb empirikus kutatasi eredményeket. A bemutatott
eredmények nemcsak az orvos- és egészségtudomany, hanem a rendészeti hiva-
tas gyakorldi és a rendészettudomany miiveldi szamara is hasznosak lehetnek.

Kulesszavak: szintetikus katinonok, DNS, illegalis drogpiac, 6nadagolas
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Abstract

Aim: The aim of the study is to explore the mechanisms of action and
pharmacological effects of the new type of synthetic cathinones by a systematic
review of the relevant literature.

Methodology: A topic-oriented systematic literature review was conducted,
focusing on exploratory studies closely related to the topic. The sample of
publications included the most relevant studies, reported primary research
results of empirical studies (n = 24).

Findings: The results of studies using self-administration, discriminative
stimulation, locomotor activity and conditioned place preference tests clearly
demonstrate, with some exceptions, the aversive and addictive potential and
psychostimulant effects of synthetic cathinone derivatives. Some synthetic
cathinones also induce significant changes in the diversity of the gut microbiome,
and mutagenic effects on DNA cannot be excluded in some of them, which may
cause serious problems in the long term.

Value: The paper is the first to summarise in Hungarian the current results of
empirical studies on synthetic cathinones. The presented results may be useful
not only for the experts of medical and health sciences, but also for the member
of law enforcement profession and police science.

Keywords: synthetic cathinones, DNA, illegal drug market, self-administration

Bevezetés

A katinon és derivatumainak (példaul metkatinon, pentilon, pirovaleron) torté-
nete hossza multra tekint vissza. A hatdéanyag természetes forrasanak tekintett
khat ndvényt (Catha edulis) a 18. szazadban egy svéd botanikus, Peter Forskal
katalogizalta el0szor; annak els6dleges pszichoaktiv hatéanyagat — a kati-
nont —ugyanakkor csak 1975-ben sikertilt izolalni (Kelly, 2011). Ezzel egyiitt
Kelet-Afrika és az Arabiai-félsziget régidiban a khat leveleinek ragasa, illet-
ve medicindban torténd alkalmazasa évszazados hagyomanyokkal bir (Kalix,
1984). A katinon szerkezetileg az amfetamin tipusu stimulansokkal rokon ve-
gylilet, amfetaminszer(i pszichostimulans, és fiziologiai (vérnyomasndvekedés,
szivfrekvencia emelkedés) hatasokkal rendelkezik (Patel, 2000). A masodik ez-
redfordulot kovetden az Gijonnan, illetve ujbol megjelend kiilonféle szintetikus
katinon-szarmazékok jelent6s mértékben hozzéjarultak az illegalis drogpiac,
valamint a fogyasztdi preferenciak hazai és vilagszintli atrendezédéséhez. 2005
¢s 2018 kozott az Eurdpai Unid korai eldrejelz6 rendszerébe elsé alkalommal
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mintegy 687 0j pszichoaktiv anyagot jelentettek be. Ezeknek jelentds hanyada —
kiilondsen 2010, 2014 ¢és 2015 években — valamilyen szintetikus katinon volt
(EMCDDA, 2019). A katinonok jelentségével kapcsolatban arulkodo, hogy az
uniés tagorszagok hatésagainak lefoglalasi adataiban a szintetikus kannabino-
idok mellett a katinonok el6fordulasa a legjellemzdbb. A 2008 és 2018 kozotti
iddszakban a lefoglalasok 36%-a valamilyen szintetikus katinonhoz, 28%-uk
pedig szintetikus kannabinoidhoz k&tédott (EMCDDA, 2020). Kelet-Eurdpa-
ban az olyan szintetikus stimuldnsok fogyasztasa, mint az amfetamin vagy a ka-
tinonok, sokkal népszertibbek a kokainnal is (UNODC, 2021).

Magyarorszagon a szintetikus katinon-hasznalat prevalenciaja a 2000-es évek-
ben robbanasszerti emelkedést mutatott. A 2015-0s reprezentativ lakossagi felmé-
rés eredményei szerint a feln6tt lakossag (18—64 éves) kdrében ez a szertipus volt
a harmadik legelterjedtebb stimulans az ecstasy és az amfetamin utan. Az életpre-
valencia értéke a teljes feln6tt populacioban 1,3%, mig a fiatal felnéttek kdrében
2,7% volt (Paksi, Demetrovics & Felvinczi, 2018). 2019-ben a ,,dizajner stimu-
lansok™! véletlenitési eljarassal becsiilt (korrigalt) életprevalenciaja a feln6tt lako-
sok korében 1,4%, mig a fiatal felndttek esetében 1,9% volt (Arnold et al., 2019).

A szintén orszagosan reprezentativ képet mutatd ESPAD vizsgalatok eredmé-
nyei szerint 2019-ben a 16 éves magyar tanulok 2,3%-a probalt mar ki élete so-
ran valamilyen szintetikus katinont (Elekes et al., 2020). A katinon-szarmazékok
hazai dominancidjara utalnak az elmult évek hatdsagi lefoglalasainak €s a hasz-
nalt injektorokon végzett vizsgalatok adatai is (Romposné, Csesztregi, 2017).
2016-ban a hasznalt fecskend6kon elvégzett elemzések soran a vizsgalt esetek
(n=12762) 50%-aban (n = 6323) volt kimutathat6 valamilyen katinon (Péterfi,
etal., 2017). 2019-ben pedig a Budapesten sszegyjtott injektorok 55%-aban
jelent meg ennek a vegyiiletcsoportnak valamely tagja, megelézve ezzel a hero-
in (40%), a metadon, a kokain és az amfetamin el6fordulasi aranyat (EMCDDA,
2020). Az 1990-es évektdl a 2010-es évekig jellemz0 heroinhasznalat a szinteti-
kus katinonok megjelenésével teljesen visszaszorult az intravénas szerhasznalo
populacioban. Egy 2011-es vizsgalat eredményei szerint a korabbi amfetamin-
és heroinhasznalok 40,4%-a, mig az egyéb tiltott szereket (kokain, mefedron)
hasznalok 78,6%-a valtott az akkor megjelend 1j, szintetikus katinonra, MDPV-
re (Racz & Csak, 2014). Magyarorszagon az intenziv és problémas szintetikus
katinonok hasznélata — a szintetikus kannabinoidok mellett — kiilondsen a vidéki
telepiilések szegregatumaiban €16k kozott (Csak et al., 2020), valamint a hajlék-
talan és fogvatartott populacioban jellemz6 (Balint et al., 2019).

1 Ahivatkozott vizsgalatban az uj tipusu stimuldns szerek, igy a szintetikus katinonok dsszefoglalo meg-
nevezésére a ,,dizajner stimulans” megnevezést hasznaljak.
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A szintetikus katinonok robbanasszerii piaci megjelenése, ugy a szakmai és
tudomanyos, mint a laikus diskurzusok fokuszéaba allitotta ezen Gjszer(i anya-
gok kozponti idegrendszerre gyakorolt hatasanak kérdéskorét. Habar szdmos
katinon-szarmazék mar a 20. szazad elsd felében is ismert volt a kutatok sza-
mara (Kelly, 2011), a masodik évezredben sorra megjelend szintetikus katinon
derivatumok és azok szervezetre, viselkedésre gyakorolt lehetséges hatasai jog-
gal ébresztenek kivancsisagot mind a mai napig benniink. Kiilondsen igaz ez
azokra a lehetséges hatasokra, amelyek hosszu tdvon is jelentéséghez jutnak
a szintetikus katinonok fogyasztasa kapcsan.

A tanulmany célja, hogy a relevans szakirodalom modszeres attekintésével
feltarjuk azokat a hatasmechanizmusokat, biologiai valaszokat, amelyek a szin-
tetikus katinonok hasznalataval megjelennek.

A szintetikus katinon-szarmazékok hatasai az osszefoglalok tiikrében

A sajtoorganumok és a laikus tdrsadalom diskurzusaiban még ma is rendre visz-

szatéré modon jelenik meg az az altaldnos megéllapitds, miszerint a 2000-es

években megjelend, 1) tipust — designer drognak nevezett — pszichoaktiv anya-

gok hatédsair6l semmit nem vagy nagyon keveset tudunk. Ez a ténymegallapi-

tas ebben a formajaban ugyanakkor nem allja ki az igazsag probajat. Példanak

okéért a szintetikus katinon-szarmazékok emberi szervezetre gyakorolt hatasa-

ir6l meglehet6sen sokrétii ismerettel rendelkeziink. Ezekrdl tobb tudomanyos

Osszefoglaloban is értekeznek. Archer és Kostrzewa (2018) a vonatkozo szak-

irodalom attekintése alkalmaval részletesen bemutatja a szintetikus katinonok-

ra jellemz0 karos fizioldgiai és pszichikai hatdsokat. A szerzOparos a katinon

szintetikus derivatumainak fogyasztasaval jellemzden egyiittjard karos fizio-

l6giai hatasok koziil utal a kovetkezdkre:

* Kardiovaszkularis hatasok: tahikardia, hipovolémia, hipertenzio, szivdobo-
gasérzés, mellkasi fajdalom, miokarditisz, szivroham.

*  Pulmonoldgiai hatasok: 1égszomj, szapora 1¢gzés (tachypnea), 1égzési elég-
telenség, 1égzésleallas, 1égnti acidozis.

* Jesehatasok: megnovekedett kreatininszint, vesekarosodas, akut veseelég-
telenség, hiponatrémia, hiperkalémia, hiperurikémia.

*  Emésztorendszeri hatasok: hanyas, hanyinger, hasi fajdalom, majfunkciok
romlasa, majelégtelenség.

»  Kozponti idegrendszeri hatdasok: fejtajas, almatlansag, szédiilés, gorcsroha-
mok, remegés, zavartsag, eszméletvesztés, szédiilés, disztonia, hiperreflexia,
izomrangas (myoclonus), bérérzékelési zavarok (paraesthesia).
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* Hematologiai hatasok: disszeminalt intravaszkularis koagulacio, alacsony
vérlemezkeszam (trombocitopénia), vérszegénység (anaemia).

» Vazizomrendszeri hatasok: rabdomiolizis, rekesz szindroma, periférias va-
zokonstrikcio.

*  Szemészeti hatasok: midrazis, homalyos latés, nystagmus.

o Fiil-orr-gégészeti hatasok: orrvérzés, oralis és garati problémak, szajzar
(trismus), fogcsikorgatas (bruxizmus).

»  Fertozeési kockazatok: HIV, hepatitis B és C, egyéb nemi uton terjedd be-
tegségek (szer hatasa alatt folytatott egytittlét alkalmaval).

»  FEgyeb fiziologiai hatasok: hipertermia, borkiiités, verejtékezés, csontfajda-
lom, nekrotizalas, szerotonin szindroma.

o Intravéndas hasznalat esetén: vénaelzarodas, borer6zio, helyi fertozeés, ta-
lyog, varasodas, vérrogok.

A szintetikus katinonok fogyasztasa kapcsan megjelend karos pszichés hatasok
kozott pedig kiemelik az izgatottsagot, agressziot, szorongast, paranoia megje-
lenését, paranoid téveszméket, deperszonalizacidt/derealizaciot, panikrohamo-
kat, étvagytalansagot, hallucinaciokat, pszichozist, depressziot, ongyilkossagi
gondolatokat/ongyilkossagi kisérleteket, oncsonkitast és a kockazatos maga-
tartasok gyakorisdganak novekedését.

Karila és Reynaud (2011) 6sszefoglalojukban pedig a negativ hatasok mellett
szamos katinon-szarmazék kapcsan utalnak azokra a pozitiv klinikai tiinetekre,
amelyek kivanatossa teszik az adott szert a fogyasztok szamara. [gy kiilsnosen
euforia, emelkedett kedélyallapot, megndvekedett szociabilitas, dezinhibicio,
energikussag, éberség, empatogén hatasok, felgyorsulas érzése, zene fokozott
felértékelddése, enyhe szexualis ingerlés. Tobb irodalmi dsszefoglald szol to-
vabba a szintetikus katinonok agyi ingeriiletatvivokre gyakorolt hatasair6l is
(Golembiowska & Kaminska, 2018; Watterson & Olive, 2014).

A vizsgalat rendészettudomanyi relevanciaja

A tanulmany célkitiizéseibdl kdvetkezoen meglehetdsen erds orvos- €s egész-
ségtudomanyi vonasokkal bir, amelyet a vizsgalt kutatasok jellege mellett az
alkalmazott terminologia is hatarozottan kifejez. Mindazonaltal a bemutatott
eredmények érdeklddésre tarthatnak szamot a tarsadalomtudomanyok, koztiik
a rendészettudomany kutatoi és a rendészeti szakemberek kozott is. A szinteti-
kus katinonokkal végzett kisérleti kutatasok eredményeinek, ezen szercsoport
¢lo szervezetre gyakorolt hatasainak ismerete kiilondsen a kovetkezdk miatt
lehet fontos a rendészet teriiletén:
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2015 és 2019 kozott Magyarorszagon atlagosan 725 alkalommal (SD =
132,89) szerepelt valamilyen katinon-szarmazék por forméjaban és 31 alka-
lommal (SD = 33,89) tabletta form4jaban a hatosagok altal végzett lefogla-
lasokban (Arnold et al., 2020). A szintetikus katinonoknak tehat mind a mai

napig meghatarozo szerepe van a magyar illegalis drogpiacon.

Haller (2005) szerint a pszichoaktiv szerek harom tipust agressziot valthat-
nak ki a fogyasztobol: ugynevezett rendszer miikodésébol fakado agressziot,
gazdasagi kényszeragressziot és farmakologiai agressziot. Ez utobbi bizo-
nyos drogok (nem mindegyik) idegrendszeri hatasainak tulajdonithato, vagy-
is amikor a fogyaszto a szer hasznalatanak kovetkeztében valik hosztilissa,
erszakossa (Haller, 2005). Az elmult évek tapasztalatai azt mutatjak, hogy

a diz4jner drogok megjelenésével egyre gyakoribba valtak a magatehetetlen,
illetve onkiviileti allapotban 1év6 vagy agressziv szerhasznalokkal szembeni

rend6ri intézkedések (Matyas, 2020). A legtdbb ilyen koztertileti intézkedés

soran azonban a renddr csak az adott helyen ¢és idoben észlelt eszkzok, illet-
ve személyi jelek alapjan tudja eldonteni, hogy szerhasznaloval all-e szemben

vagy sem, ¢s ennek alapjan milyen — a helyzettel adekvat — intézkedést tegyen

(Tihanyi, 2009). Ehhez azonban az intézkedének mindenekel6tt ismernie kell,
hogy egy-egy szer hasznalatanak milyen viselkedésre gyakorolt konzekven-
ciai lehetnek. A rendvédelmi szakemberektol, igy akar egy jarortdl is elvar-
hat6, hogy felismerje vagy legalabb feltételezze, hogy az intézkedés ala vont

személynek drog indukalta tudatzavara van, miként azt is, ha a tudatzavar va-
lamilyen kronikus neuroldgiai rendellenességbdl fakad (Kovats et al., 2014).
A kiilonboz0 pszichoaktiv szerekre — igy a szintetikus katinon-szdrmazékok-
ra — és azok hatdsaira vonatkoz6 adekvat ismeret azért is kiemelt jelentdsé-
gl a rendészet, kiilondsen a rendOrség tagjai szamara, mert hazankban az

elérhetd drogprevencids programok megvalositasaban az intézményi sze-
replok koziil mar az 1990-es évek ota a rendérségnek van az egyik legmeg-
hatarozobb szerepe (Orlay & Cseres, 1995; Paksi & Magi, 2013). A magyar
rendérség ,, A sziilok és a csaladok a Rendorseg kiemelt partnerei a kabi-
toszer-biinozés megelozésében” cimil program keretében jogilag deklaralt

moédon célul tiizi ki, hogy ,, minden 12—18 éves gyermeket neveld sziild lehe-
toséget kapjon arra, hogy évente legalabb egy alkalommal kézvetlen, szemé-
lyes és interaktiv tdajékoztatasban részesiiljon a kabitoszer-fogyasztas biin-
tetd igazsagszolgaltatast érintd kockazatairol” [16/2016. (VII. 21.) ORFK
utasitas]. Noha a rendérnek alapvetden nem feladata, hogy a droghasznalat

biologiai vagy szocioldgiai kovetkezményeirdl szamot adjon, nyilvanvalo,
hogy az érintettek a program keretében e kérdésekkel dsszefiiggésben is

a rendortdl varjak a valaszt.
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*  Végezetiil, a kabitdszer-biingzés keresleti oldalanak természete aligha érthetd
meg anélkiil, hogy ismernénk a kiilonboz6 pszichoaktiv szereknek a drog-
addikci6 kialakitasaban jatszott szerepét, illetve ezeknek az anyagoknak
a fogyasztora gyakorolt pozitiv megerdsitd hatasat.

Modszer

2021 decemberében tekintettiik at a Google Scholar és a PubMed adatbazisaban
szerepld szakirodalmat. A PubMed bizonyitottan alkalmas a tudomanyos evi-
denciak szisztematikus attekintések formajaban torténd szintézisére (Gusenba-
uer & Haddaway, 2020), mindazonaltal a Google Scholar is jelentds figyelmet
kapott az elmult években az irodalmi elemzések soran, kiilondsen a sziirke iro-
dalom forrasainak feltarasa miatt (Haddaway, Collins, Coughlin & Kirk, 2015).
A keresés soran iddszakra vonatkoz6 korlatozas nem tortént, miként az angol
nyelvii kozlemények mellett nem kertiltek kizarasra a magyar nyelvii publika-
ciok sem. Késdbb azonban egyetlen hazai kdzlemény sem felelt meg a minta-
ba kertilés feltételeinek. A témaorientalt szisztematikus attekintés alkalmaval
a témahoz szorosan kapcsolodo, felfedezo vizsgalatokra fokuszaltunk, igy eh-
hez igazitottuk a keresési kulcsszavakat és a szlikito feltételek alkalmazasat
is (1. szamu abra). Az altalanos célkitlizések érvényesitése érdekében a vizs-
galati mintaba csakis azok a publikaciok kertilhettek, amelyek cimiik alapjan
leginkabb relevansnak mutatkoztak a témaban. A kozlemények szlirése soran
tovabba olyan magas evidenciaszintli empirikus vizsgalatokra fokuszaltunk,
amelyekben primer kutatasi eredményeket kozolnek a szerzok. Ennek megfe-
leléen kizarasra keriiltek az 6sszefoglalo tanulmanyok és az irodalmi attekin-
tések is (review article). A tanulmanyban feldolgozott mddszeres irodalmi at-
tekintés mintdjaba tehat azok a kozlemények keriilhettek be, amelyek az alabbi
kritériumoknak megfeleltek:
» akivalasztott adatbazisok valamelyikében szerepel;
» cimében az alabbi keres6szavak megjelennek: ,, synthetic cathinones” AND
., effects” vagy ,, szintetikus katinon” ES , hatds”
» kutatdsmodszertani szempontbol adekvat, empirikus vizsgalaton alapulo
primer kutatasi eredményeket k6zol.
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1. abra
A szisztematikus irodalomvizsgalat soran alkalmazott modszertan folyamatabraja

Alkalmazott adatbazisok
Google Scholar, PubMed
Elsodleges keresési feltételek Google Scholar
n=4478’
., synthetic cathinones” AND effects -
,,szintetikus katinon” AND hatas PubMed
n=348
Elsddleges sziikito feltételek Google Scholar
=23
All in titles: ,, synthetic cathinones” AND — "
effects
Allin titles: ,, szintetikus katinon” AND hatas PubMed
n=21
!
Attekintett kozlemények
n=44
/ ! \
Duplumok Osszefoglalék (review) Nincs elérhet6 forras
n=15 n=4 n=1
N l v
Bevalogatott kézlemények
n=24

Forrds: Az ébra a szerz6 sajat szerkesztése.
Eredmények

Vizsgalt anyagok kore

A mintaba keriilt kdzlemények mindegyikét 2011 és 2021 kozott publikaltak,
ami nem meglepd hiszen a szintetikus katinonokat (,,synthetic cathinone’) bar-
milyen formaban emlité tanulmanyok — a PubMed adatbazisa szerint — dont6-
részt 2010 utan sziilettek. Az elemzés ala vont kutatasok szamos kiilonféle 4j
tipusu szintetikus katinon-szarmazék (n = 29) vizsgalatanak eredményeit pub-
likaljak. A kézleményekben legyakrabban el6fordul6 anyagok az a-PVP (n =
12) és az MDPV (n = 10) voltak. Ezekhez képest jelentdsen kevesebbszer, de
tobb mintaba keriilt tanulmany is foglalkozik a a-PPP (n=6), a metilon (n=15),
a mefedron (n =4), a 4-MEC (n = 3), az MDPBP (n =4), valamint az MDPPP

2 Idézetek, szabadalmak megjelenitése nélkiil; duplumokat tartalmazhat.
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(n =5) hatasainak vizsgalataval. Szamos katinon-szarmazék (példaul 4-FMC,
MACHP, MPHP) viszont csak egy-egy tanulmanyban jelenik meg (2. szamu
abra). A szakirodalmi beszamoldk alapjan a vizsgalt szerek hatdsaikban nagy
véaltozatossagot mutatnak, vagyis a kozponti idegrendszer mellett az €16 szer-
vezet mas teriileteire is hatnak. Az eredmények tovabba azt is mutatjak, hogy
a szintetikus katinonok egyes kémiai tulajdonsagainak (példaul izomerek)
fontos szerepe van az altaluk kivalasztott hatasok természetében. A vizsgala-
tok legfontosabb ténymegallapitasait e szempontoknak megfeleléen foglaljuk
Ossze. Az elemzésbe vont publikaciok legfontosabb adatait és megallapitasait
a 3. szamu abra szemlélteti.

2. abra
Kozleményekben szerepld szintetikus katinon-szarmazékok az eléfordulas szama szerint
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Forras: Az ébra a szerz6 sajat szerkesztése.

Koézponti idegrendszeri hatasok

A tanulmany elemzési mintajaba keriilt kozlemények egy kivételével — pszi-
choaktiv anyagokrdl 1évén sz6 — alapvetden a szintetikus katinonok kdzponti
idegrendszeri hatasaival foglalkoznak (n = 22). Ezek a vizsgalatok altalaban
igazoljak, hogy a szintetikus katinon-szarmazékok az amfetamin-tipusu sti-
mulansokhoz hasonloan aktivaljak az agy jutalomkdzpontjat (Botonas et al.,
2017; Watterson & Olive, 2014), és novelik a lokomotoros aktivitast (Maru-
sich, Grant, Blough & Wiley, 2012; Gregg et al., 2016). A katinonok stimulans
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hatasat, illetve dopaminerg aktivacigjat jelzik azok az eredmények, amelyek
szerint egyes katinonok (MDVP) akut injektaldsa nyoman gyakoribba valnak
bizonyos kényszeres, sztereotip mozgésok a kisérleti allatoknal (példaul ismét-
16d6 mosakodas, bologatas, fejkorzés, targyak nyalogatasa, harapdalasa, egyéb
repetitiv mozgasformak) (Marusich et al., 2012).

AKkisérleti allatok hasznalataval zajlo kutatasokban a drogabuzus vizsgalatanak
tobbféle modjat alkalmazzak. Az abuzus ebben az értelemben a pszichoaktiv
anyagok nem orvosi céli, folyamatos 6nadagolasa, visszaélésszerli hasznalata.
Ennek a kronikus adagolasnak mindenkori veszélye a pszichés és fizikalis de-
pendencia (fliggéség) kialakulasa, a fokozatosan emelkedd dozisok (toleran-
cia) bevitele (Hosztafi & Fiirst, 2014). A kiilonb6z6 tipusu pszichoaktiv szerek
koz0s sajatossaga, hogy valamilyen ,,reward” (jutalom, pozitiv) tulajdonsaggal
rendelkeznek. Ez az a sajatossag, ami el6idézi, megerdsiti (,,reinforcing”) az
ismételt hasznélatot, vagyis az 5nadagol magatartast. Allatkisérletekben a leg-
tobb pszichoaktiv szer 6nadagolasa kivalthato (Gyires & Fiirst, 2011), amely
tehat azt jelenti, hogy a kisérleti allatok a szer altal kivaltott kedvez6 hatas (ju-
talom) elérése érdekében megtanuljak 6nmaguknak adagolni az adott szert (pél-
daul lenyomnak egy gombot). A vizsgalt kdzlemények eredményei igazoljak,
hogy szamos szintetikus katinon, az a-PVP, 4-MEC (Watterson et al., 2014a),
a 4-Cl-0-PVP (Laietal., 2019), az MACHP és az MAOP (Botonas et al., 2017),
tovabba az MDPV (Watterson et al., 2014b) is 6nadagolast valt ki.

Akiilonféle drogok addikcios hatékonysaga kapcsan kiemelt jelentésége van
annak a tételnek is, hogy a pszichoaktiv anyagok nem egyforman hatékony
megerdsitok (Gyires & Fiirst, 2011). Az elemzési mintaba keriild kutatasi ered-
mények egyértelmiien ramutatnak arra, hogy a kiilonb6z0 szintetikus katinonok
sem egyforma mértékben képesek az dnadagolas kivaltasara. Az a-PPP (0,32
mg/kg/inf) (Nagy, Overby & Olive, 2020) és a metilon (Watterson et al., 2012)
esetében csak nagyobb dozisnal jelent meg, mig a 4-Cl-a-PPP egyaltalan nem
valtott ki 6nadagolast (Lai et al. 2019). Collins és munkatarsai (2018) az altaluk
vizsgalt hatdanyagok megerdsitd (reinforcing) potencialjan alapulé sorrendi-
sége kapcsan megallapitottak, hogy bizonyos katinonok hatékonyabb megero-
sitdk a kokainnal is (MDPV > a-PVP > MDPBP > o-PPP > MDPPP = kokain).
Mas esetben pedig ugyanezt az eredményt igazoltak a kutatok az MDMA-val
(MCAT = MDPV = metilon > a-PVP = MDMA) (de Moura et al., 2021), ille-
téleg a metamfetaminnal [a-PVP > metamfetamin (MET) > 4cl-a-PVP > 4cl-
a-PPP] szemben (Xu et al., 2021).

A drogabutizus vizsgélatanak masik dimenzidja a pszichoaktiv szerek diszkri-
minativ hatdsanak mérése. A diszkriminativ hatas voltaképp egy drog azon ké-
pességét jelenti, hogy a hatdsa alapjan a hasznal6 kdvetkezetesen az adott szert
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kezdi el kivalasztani mas anyagokkal szemben. A diszkriminativ stimuluson
alapul6 dnadagolas az addiktiv karakter egyik erds bizonyitéka (Gyires & Fiirst,
2011). A vizsgalt kozlemények szamos szintetikus katinon-szarmazékkal — met-
katinon, pentedron, pentilon, 3-FMC, 4-MEC (Gatch, Rutledge & Forster, 2015),
4-MePPP és az a-PVP (Naylor, Freeman, Blough, Woolverton & Huskinson,
2015) 4-Cl-a-PVP (Lai et al., 2019), dipentilon, N-etil-hexedron, 4-CEC, MPHP
(Gatch, Shetty, Sumien & Forster, 2021), mefedron, MDPV, metilon (Wakeford
et al., 2021) — 6sszefliggésben kimutattak, hogy azok a metamfetaminhoz, az
MDMA-hoz, illetve a kokainhoz hasonlé diszkriminativ ingerhatast képesek
kivaltani. Seaman €s munkatarsai (2021) szerint a katinonok (MDPV; MDPBP;
MDPPP; 0-PVP; a-PPP; metilon) diszkriminativ ingerhatasanak erdssége inkabb
a dopamin, mint a noradrenalin vagy a szerotonin felvételének gatlasaban rejlik.

AKkisérleti allatokkal végzett drogabtizus vizsgalatoknak gyakran alkalmazott
modszere a kondicionalt helypreferencia teszt (Conditioned Place Preference
Test, CPP) is, amely a jutalommal-asszocialt helyen valo tartozkodas aranyat ér-
tékeli. A szintetikus katinonokkal (a-PVP, pentedron, N-etil-pentedron N,N-die-
til-pentedron) végzett kondicionalt helypreferencia tesztekben — az adagolt do-
zis mennyisége fiiggvényében valtozo mértékben — a kisérleti allatok nagyobb
aranyu idot toltottek el a vizsgalt katinonokhoz tarsitott rekeszekben, mint a fi-
zioldgias sooldattal kondicionalt terekben (Muralter, 2019).

A kémiai izoméria és molekularis szerkezet jelentosége

A szerves vegyiiletek egyik fontos meghatarozdja az izoméria. Az izomer ve-
gyliletek kémiai, fizikai és biologiai tulajdonsagaik tekintetében is rendkiviil
valtozatosak lehetnek. Régota ismert, hogy az egyes pszichoaktiv szerek izo-
merjeinek meghatarozo szerepe van a szervezetre gyakorolt hatasok kialakita-
saban (Nichols, Lloyd, Hoffman, Nichols, M. & Yim, 1982; Schmidt, Levin
& Lovenberg, 1987). Az elemzés ala vont kisérletek az izoméria jelentoségét
a szintetikus-katinonok esetében is igazoljak.

Nelson és munkatarsai (2019) altal végzett kisérletben az elkeriilési tesztek
eredményei szerint a legmagasabb tesztelt dozisnal (6 mg/kg) a racém elegy
szignifikansan nagyobb elkerilést valtott ki az S- és R- a-PVP izomereknél.
Miutén az R-izomer esetén a kutatok nem tapasztaltak elkeriilést a kisérleti al-
latoknal, feltehetd, hogy a racém elegy averziv hatasait az S-izomer kozveti-
ti. Az eredmények arra utalnak, hogy az a-PVP enantiomerjei fontos valtozok
a drog viselkedésre gyakorolt hatasaiban (Nelson et al., 2019).

A mefedronnal végzett kisérletiikben Philogene-Khalid és munkatarsai (2017)
szintén megallapitottdk, hogy a mefedron enantiomerjei koziil az R-mefedron
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elsésorban a jutalmazo hatasokért felelds, az S-mefedron pedig 50-szer erdsebb
szerotonin felszabadito hatassal bir, mint az R-mefedron. A kronikus kokain- és
MDPV-hasznalat elvonésaval a kisérleti allatok szorongasos, illetve depresszios tii-
netek megnévekedését mutattak, amely az S-mefedron hasznalataval csdkkenthetd
volt. A kutatok arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy az S-mefedron akar alkalmaz-
hato lehet a pszichostimulansok korai megvonasa soran jelentkez6 szorongas €s
depresszid enyhitésére (Philogene-Khalid, Hicks, Reitz, Liu-Chen & Rawls, 2017).

Az 1j pszichoaktiv szerek természetéhez szorosan kapcsolodik a szerkezeti —
¢s az abbol adodo hatasbeli — sokféleség (Ujvary, 2013). Egyaltalan nem mellé-
kes tehat, hogy az egyes hatdoanyagok molekularis szerkezeti egysége szerepet
jatszik a klinikai tiinetek képzésében. Kolanos és munkatarsai (2013) az MDPV
¢és annak hét kiilonféle analogjat vizsgaltak annak érdekében, hogy feltarjak az
MDPYV mely strukturalis eleme okozza az anyag dopamin gatlasat. A vizsga-
lat szerint a 3,4-metilén-dioxi gylrli minimalis mértékben jatszik szerepet az
anyag e tulajdonsagaban. Igazoltnak tlinik, hogy ebbdl a szempontbol részben
a karbonil-csoport meghatarozo jelleggel, de elsddlegesen az a szénatomon el-
helyezked? alkil (propil) csoport tehetd feleldssé a dopamin gatlasaért. Vagyis
az alapvazon elhelyezett a-alkil csoport nélkiil az MDPV feltehetéen nem bir-
na dopamin inhibitor tulajdonsaggal.

Egyéb hatasok

A szintetikus kantinonok a kozponti idegrendszeren kifejtett hatasuk mellett az
€16 szervezet mas teriileteit is jelentOsen befolyasolhatjak. Kiemelt jelentoség-
gel bir e teriileten példaul a szintetikus szerek intrauterin hatasainak vizsgalata.
Az elsddleges klinikai tiinetek mellett ugyanis egyes katinonok bizonyitottan
kérosithatjak a magzati fejlddést (Gecsei & Adam, 2015).

Az attekintett szakirodalmi forrasok koziil két kdzleményben foglalkoznak
a szerzOk kifejezetten a szintetikus katinonok — pszichoaktiv tulajdonsagukon
tal — egyéb hatasaival. Angoa-Prérez ¢s munkatarsai (2020) megallapitottak,
hogy az altaluk vizsgalt 0] tipusu szintetikus katinonok (mefedron, metkatinon)
mindegyike jelentds valtozasokat idézett el a bél mikrobiomjanak sokféle-
ségében és taxondmiai Osszetételében. A kisérletbe vont pszichoaktiv szerek
két mikrobiom t6rzsnél idéztek eld jelentdsebb valtozast: a Firmicuta bakté-
riumok (metkatinon, 4-metil-metamfetamin) és a Bacteroides (metilkatinon,
4-metil-metkatinon, metamfetamin, mefedron) esetében. Az adatok igazoljak,
hogy a vizsgalt pszichoaktiv szerek, amelyekr6l tigy tartjak, hogy elsddleges
hatasukat a kozponti idegrendszeren keresztiil fejtik ki, jelentésen befolyasol-
hatjak a bélrendszer mikrobiomjainak mikddését is (Angoa-Pérez et al., 2020).
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Lenzi és munkatarsai (202 1) tanulmanyukban felhivjak a figyelmet arra, hogy
a szintetikus katinonok idegrendszeri hatasai mellett szinte egyaltalan nem esik
sz0 ezeknek a szereknek a fogyasztd DNS-ére gyakorolt hatasarol. A kutatok
vizsgalatuk sordn a mexedron mutagén potencialjat egyértelmtien igazoltnak
tartjak, de az ellendrzo vizsgalatok az a-PVP ¢s az a-PHP mutagén képességét
sem zartak ki.

3.4bra
A kézleményekben vizsgalt anyagok és fobb megdllapitisok

Ssz. Kozlemény Klserl::ler(nat;dszer f Vizsgalt anyagok Megallapitasok
MDPV (1-30 mg/kg); Muyld_eg"ylk ve:gyu.let eltérd pmencmllfal_e?
hatasidével noveli a lokomotoros aktivitast.
P mefedron (10-56 mg/kg); o 3 . L
. & ICR kisérleti egér . A A szintetikus katinonok esetében a tipikus
Marusich et al., p - metilon (3-56 mg/kg); - . .
1. ¢ék. 47-56 nap, . stimulans hatasok mellett megjelennek az
2012 . metedron (3-56 mg/kg); . . PP, o
N = 8/csop. 3-FMC (3-56 mg/ke); izommozgasok koordinaciojanak zavarabol
B - 8); szarmaz6 mozgaskoordinacids zavarok
4-FMC (10-56 mg/kg). X
(ataxia).
metkatinon (0.3, 1, 3, 10, 30
mg/kg);
2 Swiss-Webster pen.tedmn (1,2.5,5,10,25 mg/ o ] ]
kisérleti egér kg)v. A vizsgalt anyagok mindegyike a
&k 10 hét pentilon (3, 10, 30, 100 mg/kg); kokainhoz és metamfetaminhoz hasonld
2 | Gatcheral. 2015 | N= 8/cso’p. 3-FMC (0.3, 1,3, 10,30 mg/kg); | diszkriminativ ingerhatast képes kivéltani.
: N L ) 4-MEC (3, 10, 30, 100 mg/kg). A vizsgilt katinonok a kokainhoz és/
:ilsse;(l)%tig;:)kany metkatinon (0.1 — I mg/kg); vagy rqetamfemminhoz hasonl6 abtizus
N = 34 & pentedron (0.5 — 5 mg/kg); potenciallal birnak.
pentilon (1 — 10 mg/kg);
3-FMC (0.25 - 2.5 mg/kg);
4-MEC (1 - 50 mg/kg).
A 4-MePPP és az alfa-PVP a
& Sprague-Dawle: metamfetaminéhoz hasonl6 diszkriminativ
prag Y
Navior et al. kisérleti patkany 4-MEC (1.0-8.0 mg/kg); droghatast produkal, igy ahhoz hasonlo
3. 20{5 v ¢ék. 70 nap 4-MePPP (4.0-16.0 mg/kg); abuzus potenciallal birnak. A 4-MEC
tts. 260-300 g alfa-PVP (0.25-2.0 mg/kg). esetében a vizsgalati paraméterek mellett
N=9 nem jelent meg a metamfetaminéhoz hasonld
diszkriminativ ingerhatas.
A vizsgalt ,,masodik generacios” katinon-
& Sprague-D7.awley MDPBP (0.1 mg/kg); szarmazékok rovid id6n beliil onadaglast
4 Gannon et al., kisérleti patkany MDPPP ((0.32 mg/kg); valtottak ki a kisérleti allatokban.
T 2018 tts. 275-300 g alfa-PVP (0.032 mg/kg); Valoszintsithetd, hogy ezek a ,,méasodik
N = 12/drog alfa-PPP (0.32 mg/kg). generacios” katinonok abuzus potencidlja
hasonlé az MDPV-hez és az alfa-PVP-hez.
A vizsgalt szerek a kisérleti allatokban
& Sprague-Dawley intracranialis 6nadagolast valtanak ki. Az
&
Watterson et al. | Kisérieti patkany alfaPVP (0.1,03, 1,3 mgkg); | 2datok ama utalnak, hogy a ,mésodik
5. 2014a tts. 250 g 4-MEC (1, 3, 10, 30 mg/ke) generacios” szintetikus katinon-szarmazékok
a-PVP:N=35; T . aktivaljak az agy jutalomkozpontjat, és
4-MEC:N=35 hasonlé mértékii abtizus potenciallal birnak,
mint a metamfetamin vagy az MDPV.
A mefedron enantiomerjei koziil az R-mefedron
& Sprague-Dawley elsésorban a jutalmazo hats kivéltasacrt felelds.
Philogene-Khalid | kisérleti patkany mefedron [(S-mefedron AZ S_meCdrfn? pcdl]g SO—S?CT CT.OSCbb szeroton-
6. N in felszabadit6 hatassal bir, mint az R-mefed-
etal., 2017. tts. 250-300 g enantiomer) 10, 30 mg/kg] L - N
N = 108 ron. Kokain és MDPV elvonasaval megjele-
nd szorongasos, illetve depresszids tiinetek az
S-mefedron hasznalataval csokkenthetok.
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Ssz. Kozlemény

Kisérleti modszer /
eszkoz

Vizsgilt anyagok

Megillapitasok

Botonas et al.,

& ICR kisérleti egér
¢k. 6 hét,

tts. 2227 g

N = 6-8/csop.

MACHP (3, 10, 30 mg/kg/i.p.; 0.1,

0.3, vagy 1 mg/kg/inf.);

Az adatok azt igazoljak, hogy a MACHP és az
MAOP jutalmazo rendszeri tulajdonsagokkal
birnak, ami azon képességiiknek tulajdonitha-

7- 2017. & Sprague-Dawley MAORP (3, 10, 30 mg/kg/i.p.; 0.1, to, hogy befolyasoljak a dopaminerg aktivitast.
kisérleti patkany 0.3, 1, vagy 3 mg/kg/inf.). Mindkét hatéanyag csokkentette a dopamin
¢k. 6 hét transzporter gén expressziojat a stiatum-ban.
tts. 200-300 g
N = 6-8/csop.

A vizsgalt anyagok jelentés valtozasokat idéz-
¢ C57BL/6 kisérleti nek el6 a bél mikrobiomjanak sokféleségében és

3 Angoa-Pérez et egér mefedron (40 mg/kg), taxonomiai Osszetételében. Legjelentdsebb mér-

© | al, 2020. tts. 18-25¢g metkatinon (80 mg/kg). tékben: Firmicuta baktériumok (metkatinon) és
N=5-7/csop. a Bacteroides (metilkatinon, 4-metil-metkati-

non, mefedron).

9. Muralter, 2019.

Swiss CD-1 kisérleti
egerek

¢k. 8 hét

tts.25-30 g

& Sprague-Dawley
kisérleti patkany

¢ék. 2-3 honap

tts. 225-250 g
horizontalis aktivitas:
N = 40/drog;
kondicionalt
helypreferencia:

N = 56-60/drog

alfa-PVP (1 mg/kg; 3 mg/kg; 10
mg/kg);

alfa-PpVP (7.5 mg/kg; 25 mg/kg;
75 mg/kg);

N-etil-pentedron (I mg/kg; 3 mg/
kg; 10 mg/kg);
N,N-dietil-pentedron (3,5 mg/kg;
12.5 mg/kg; 35 mg/kg);
pentedron (3 mg/kg; 10 mg/kg;
30 mg/kg).

A monoamin felvétel gatlasi potencidlja alapjan
felallitott rangsor: a-PVP > N-etil-pentedron >
a-PpVP > pentedron > N,N-dietil-pentedron.
Mig a pszichostimulans potencial alapjan felal-
litott rangsor a kovetkezd: a-PVP = N-etill-pen-
tedron > pentedron > N,N-dietil-pentedron >
a-PpVP.

Az eredmények felhivjak a figyelmet arra, hogy
az addig alig vizsgalt N-etil-pentedron szinte
ugyanolyan kéros tulajdonsagokkal bir a pszi-
chostimuléns, jutalmazo és abtzus potencial te-
kintetében, mint az alaposabban kutatott o-PVP.

& Sprague-Dawley

MDPBP (0.032 - 0.1 mg/kg/inf);
MDPPP (0.32 - | mg/kg/inf);

Avizsgalt anyagok esetében a dopamin és szero-
tonin (DAT/SERT) transzporterek szelektivitasi
sorrendje: a-PVP>MDPV >a-PPP~ MDPBP>

10. Gannon et al., kisérleti patkany @-PVP (0.032 - 0.1 mg/kg/inf); MDPPP> kokain.
2017. tts. 275-300 g ! A ] o
N=16 0-PPP (0.32 — 1 mg/kg/inf); Az adatok igazoljak, hogy egyes szintetikus
MDPV (0.032 - 0.1 mg/kg/inf). katinonok a kokainnal is hatékonyabb meg-
erositok (reinforcerek).
Az 0-PVP és a 4-Cl-0-PVP onadagolast val-
. tott ki a kisérleti allatokban, mig a 4-Cl-o-PPP
Kisérleti patkényok o-PVP; tett Snadagolis ialakulasdhoz. A
1. | zaietar 2010. isérleti patkanyo! 4.Cl-aPVP; nem vezetett Snadagolds kialakuldsahoz. Az
(n.a.) 4-Cl--PPP. a-PVP és a 4-Cl-a-PVP kapcsén igazolhat6 ad-
! dikcios, illetve ablizus potencial, a 4-Cl-a-PPP
esetében nem.
A kokainhoz hasonloan az 6sszes vizsgalt kati-
non-szarmazék gatolta a dopamin (DAT), nore-
MDPV; pinefrin (NET) és szerotonin (SERT) felvételét.
. & Sprague-Dawley MDPBP; A dopamin és szerotonin (DAT/SERT) transz-
Collins et al., P . . .
12. kisérleti patkany MDPPP; porterek szelektivitasi sorrendje: a-PVP>
2018. >
N = 12/drog a-PVP; MDPV >a-PPP~ MDPBP> MDPPP> kokain.
a-PPP. A meger6sitd (reinforcing) potencialon alapu-
16 sorrendiség: MDPV > a-PVP > MDPBP >
a-PPP > MDPPP = kokain.
A legmagasabb tesztelt dozisnal (6 mg/kg) a
racém elegy szignifikansan nagyobb elkeriilést
7 Sprague-Dawl valt ki az S- és R- a-PVP izomereknél. Felte-
& Sprague ey .
13, Nelson et al, kisérleti patkény ]S{-»i-I}J’Y/IIJ’((IISS,, 33’,66nl:1gg//ll((gg)),, het6, hogy a racém elegy averziv hatasait az

2019.

tts. 323-444 g
N=80

racém- o-PVP (1.5, 3, 6 mg/kg).

S-izomer kozvetiti.

Az eredmények arra utalnak, hogy az a-PVP
enantiomerjei fontos valtozok a drog viselke-
désre gyakorolt hatasaiban.
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Kisérleti modszer /

2021.

@ kisérleti rézusmajom
N=1

metkatinon (0,001-0,1 mg/kg/inj),
metilon (0,01-1,0 mg/kg/inj).

Ssz. Kozlemény eszkoz Vizsgilt anyagok Megallapitasok
Az eredményck azt igazoljak, hogy az MDPV
& Sprague-Dawley ésamagas dozist {0432rmg/‘kg/1r’1f)' (x-PlI"P kony-
P . .~ | nyedén Gnadagolast valt ki a kisérleti allatok-
kisérleti patkany a-PPP (0.05, 0.1, 0.32 mg/kg/inf); . PR
14. | Nagy et al., 2020. tts. 300-350 MDPV (0.05 mg/kg/inf) ban, mig az alacsonyabb dozist (0.05, 0.1 mg/
N =40 & -5 me/kg/ind). kg/inf) a-PPP viltozoan és kisebb mértékben
vezet 6nadagolashoz. A nagyobb dozisti o-PPP
hatékony megerdsito.
A vizsgalat igazolja az MDPV ¢és a GLT-1 ko-
7 Sprague-Dawle z6tti kolesonhatast, egyuttal utal a GLT-1 transz-
(kisé]:' ]Cﬁ atkén 4 portereknek az MDPV jutalmazé és lokomoto-
15. | Greggetal., 2016. P Y MDPV (0.5, 1, 3 mg/kg). ros stimuldcio hatasaban betoltott szerepére. A
tts. 270-300 g ! ; o
N=212 kokainhoz hasonloan a kronikus MDPV expo-
zici6 a GLT-1 expresszi6 csokkenését idézi elé
an. accumbens-ben.
Az bsszes vizsgalt dozisban az MDPV 6nada-
& Sprague-Dawley golast valtott ki és szignifikansan csokkentette
Watterson et al., kisérleti patkany . az intracranialis onstimulacio kiiszobértékét. A
16- 1 2014b, tts. 250 ¢ MDPV (0.05,0.1, 02 mgkg/inf). | (1 oo 41at alitamasztotta az MDPV meger
N=41 (reinforcing) és az agy jutalmazo6 rendszerére
gyakorolt hatasat.
A kutatas a metilon esetében az alkalmazott do-
zis nagysaga és az anyag megerdsit6 hatékony-
< S i s kit pencs a1 e
Watterson et al., kisérleti patkany Metilon (0.05, 0.1, 0.2, 0.5 mg/ . . syana 1sztikaliag szignt
17. 2012 tts. 250 ke/inf) fikans csokkenés az intracranialis 6nstimulacio
. N = 48 & . kiiszobérték csokkenése terén. Az eredmények
Osszességében arra utalnak, hogy a metilon az
MDMA-hoz hasonl6 vagy annal magasabb ad-
dikcios potenciallal rendelkezik.
. . Az MDPV molekula szerkezeti jellemzdi ko-
Human dopamin, - P P P
. ziil valosziniileg a nagy pirrolidin gyiir(i és az
Xenopus oocytaban . P P .
Kolanos et al., S . - - o szénatomon talalhato flexibilis propilcsoport
18. kifejez6dd MDPV és 7 strukturalis analogja. P P S
2013. T a felelds a dopamin gatlasaért, a 3,4- metiléndi-
elektrofiziologiai P . PR
R oxi gylirti ebbol a szempontbol alarendelt sze-
vizsgélata A
repet jatszik.
MDPV (0.178-1 mg/kg),
& Sprague-Dawley MDPBP (0.178-1.78 mg/kg), Az adatok arra utalnak, hogy a vizsgalt stimu-
19 Seaman et al., kisérleti patkany MDPPP (1- 10 mg/kg), lansok diszkriminativ ingerhatsanak erssége
T 2021, tts. 275-300 g a-PVP (0.32-3.2 mg/kg), inkdbb a dopamin, mint a noradrenalin vagy a
N=8 a-PPP (0.32-5.6 mg/kg) kg), szerotonin felvételének gatlasaban rejlik.
metilon (0.56-5.6 mg/kg).
A szintetikus katinonok mindegyike teljes mér-
tékben helyettesitette a metamfetamint, illetve
MPD‘l;;]’ az MDMA-t oly modon, amely tiikrozte azok
20 Wakeford et. al., | & kisérleti mokusmajom (:I;e (katinon. domindns neurokémiai hatésait.
T | 2021 N=38 mefedron. A szintetikus katinonok féeml8sokben olyan
metilon (6,01 1,0 mg/kg). diszkri}ninativ }ngerhatésokaF véltanak ki, ame-
lyek tulnyomorészt dopaminerg vagy szero-
tonerg hatastak.
A kivalasztott katinonok (pl. MDPV, aPVP,
MCAT ¢s metilon) dopamin- és szero-
tonin-transzporterekre gyakorolt kiilonb
farmakologiai hatasokkal rendelkezé erésitd
3 kisérleti rézusmajom | MDPV (0,00032-0,032 mg/kg/inj), ﬁf;;i‘:::sl;‘e’kiz“:g::;z gng xgeg:i ];a;‘;‘gl
N=4 . ¥ A SSZE. S -
21. de Moura et al, o-PVP (0,00032-0,032 mg/kg/iny), erdsité (reinforcing) potencial kovetkezd sor-

rendje alakult ki: kokain > MCAT = MDPV =
metilon > oPVP=MDMA. Ezek az eredmények
azt jelzik, hogy a szintetikus katinonok megeré-
sitd (reinforcing) potencialja nem fligg dssze a
dopamin- vagy szerotonin-transzporterekhez
valo kotodésiik szelektivitasaval.
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Ssz. Kozlemény Kiseaiers mo Qhrzer Vizsgilt anyagok Megallapitisok
eszkoz
) Mind a négy vegyiilet teljes mértékben helyet-
<) SWISS.-WCbSICT dipentilon (1, 2.5, 5, 10, 25, 50 tesitette a metamfetamin és a kokain diszkrimi-
kisérleti egér mg/kg), nativ ingerhatasat. A 4-CEC pedig az MDMA
k. 10 hét, N-etil-hexedron (0.25, 0.5, 1,2.5, | ingerhatasanak helyettesitésére volt alkalmas.
. | Gatchet al, N=280 5, 10, 25, 50 mg/kg), Az uj katinonvegyiiletek (a dipentilon, az
T ] 2021. & Sprague-Dawley 4-CEC (0.25,0.5,1,2.5,5,10,25, | N-etil-hexedron, a 4-CEC és az MPHP) pszi-
kisérleti patkany 50 mg/kg), chostimulansként visszaélési potencialt mutat-
tts. 320-350 g MPHP (0.5, 1, 2.5, 5, 10, 25, 50 nak, mivel képesek a mozgasszervi aktivitast
N =66 mg/kg) serkenteni, és helyettesitik a metamfetamin és
a kokain diszkriminativ ingerhatasait.
A vizsgalt anyagok megerdsitd (reinforcing)
potencialja kapcsan az alabbi sorrend alakult
ki: a-PVP > metamfetamin (MET) > 4cl-a-
PVP > 4cl-a-PPP.
f]f ) Sp;aguc-]i?chy a-PVP (0.05 mg/kg/inf); Mindhémm ka}inoq te.ljesy m‘értékber} helyette;
23. | Xuetal, 2021. iscrleti patkany 4-Cl-a-PVP (0.05 mg/kg/inf); sitette a MET dlrszkrlm%natlv mgerhalaﬂsal patkfl-
tts. 280-320 g - nyokban. A hatékonysag rangsora a kvetkezg:
= 4-Cl-a-PPP (0.5 mg/kg/inf)
N =40 (8/csop.) a-PVP = MET >4cl-a-PVP > 4cl-0-PPP volt.
Az adatok azt mutatjik, hogy a 4cl-a-PVP és
a 4cl-o-PPP er6sit hatast valtott ki, ami arra
utal, hogy mindkét anyag visszaélési potenci-
alja hasonl6 lehet a MET-¢hez.
A mexedron mutagén potencialja a masik két
Mexedrone, vegyiilettel ellentétben egyértelmiinek tiinik; de
24. | Lenziet. al., 2021. | mikronukleusz teszt o-PVP, eyu e, ey , ;
az ellendrz6 vizsgalatok az a-PVP és az a-PHP
a-PHP (35-100 pM) Lo VIZSER eV
mutagén képességét sem zartak ki.

Forras: Az abra a szerz0 sajat szerkesztése.

Kovetkeztetések

A masodik ezredfordulot kovetden tomegesen megjelend szintetikus katino-
nok a laikus tarsadalom és a pszichoaktiv szerekkel barmilyen forméaban fog-
lalkozé szakemberek figyelmét egyarant felkeltették. A témaban kevésbé jartas
emberek szamara sokszor Uigy tlinhet, hogy az olyan 0jszer(i anyagokat, mint
a szintetikus katinonok, a teljes ismeretlenség homalya lengi koriil. A bemuta-
tott eredmények ugyanakkor egyértelmiien igazoljak, hogy ma mar a szakiro-
dalom nagyon is sok adekvat ismeretet nytjt ezeknek a szereknek a hatasme-
chanizmusardl vagy klinikai hatasair6l. Mi tobb, a témaval foglalkozo irodalom
mennyisége az elmult tiz évben olyan mértékben megnovekedett, hogy szinte
lehetetlen azokat a teljesség igényével feldolgozni.

Tanulméanyunkban a klasszikus irodalmi 6sszefoglaloktol eltérden egy eldre
meghatarozott szigori protokoll mentén, a relevans szakirodalom szisztematikus
kivalasztasaval és attekintésével igyekeztiink feltarni a szintetikus katinonokat
jellemzo hatasokat. A kozleményekben legyakrabban el6forduld anyagok az
0a-PVP (n=12) és az MDPV (n = 10) voltak. A két szintetikus katinon iranti ki-
emelt kutatoi érdeklédés nyilvanvalo oka, hogy ezeknek a szereknek — egyebek
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mellett (példaul mefedron, 3-MMC, 4-MEC, pentedron) — meghatarozo szerepe
volt/van mind a vilag-, mind pedig az Europa-szintli drogszcénaban, 1évén ezek
a szerek fordulnak el6 leggyakrabban a szintetikus katinonokat hasznal6 popu-
lacioban (EMCDDA, 2017; UNODC, 2019). Az emlitett pszichoaktiv szerek
hazai jelent6ségérol a hatosagi lefoglalasi adatok arulkodnak. Magyarorszagon
2011-ben az MDPYV, 2014-2015-ben pedig az a-PVP részesedése volt a legna-
gyobb a katinon-szarmazékok lefoglalasaiban (Balint et al., 2019).

Az elemzési mintaba kertiil6, primer kutatasi eredményeket tartalmazé kdzlemé-
nyek (n=24) —kivételes esetektdl eltekintve (példaul 4-Cl-a-PPP) — egyértelmii-
en igazoljak a szintetikus katinon-szarmazékok abuzus- és addikcios potencialjat,
valamint pszichostimulans hatasat. A kisérletekben vizsgalt katinonok tilnyomo
tobbsége dnadagolast valtott ki a kisérleti allatokban. Néhany hatdéanyag azonban
csak nagyobb dozis esetén (a-PPP, metilon) vagy egyaltalan nem (4-Cl-a-PPP)
valt ki ilyen hatast. A vizsgalatok is azt jelzik, hogy a kisérleti allatok a legtobb
katinon esetében nem tesznek kiilonbséget a kokain vagy az amfetamin-tipusa
stimulansok kdzott, mikdzben a fizioldgias séoldattol megkiilonboztetik azokat.
A vizsgélatok arra engednek kovetkeztetni, hogy tobb szintetikus katinon haté-
konyabb meger6sit (reinforcer), mint a kokain, az amfetamin vagy a metamfe-
tamin. Ezt erésitendo, a vizsgalt kdzleményekben szerepl6 katinon-szarmazékok
esetében a kondicionalt helypreferencia tesztekben is a kisérleti allatok tobb idot
toltottek a pszichoaktiv szerekhez tarsitott helyiségekben.

Az elemzés ala vont kozleményekben bemutatott kisérletek tovabba az izo-
méria és a molekularis szerkezet jelentdségét is igazoljak a szintetikus katino-
nok esetében. Miként rdmutatnak arra is, hogy bizonyos katinon-szarmazékok
(példaul mefedron, metkatinon) — pszichoaktiv tulajdonsdgukon tal — jelentds
valtozasokat idéznek el6 a bél mikrobiomjanak sokféleségében és taxonomiai
Osszetételében, tovabba nem zarhato ki egyeseknél (példaul mexedron, a-PVP,
a-PHP) a DNS-re gyakorolt mutagén hatas, amely hosszl tavon is sulyos prob-
lémakat okozhat.

Limitacio

A tanulmany a szintetikus katinon-szdrmazékok széles korével foglalkozik, és
meglehetdsen tag kdrben mutatja be ezen anyagcsoport hatismechanizmusait,
a fogyasztasukkal egyiittjaro lehetséges kockazatokat. A valasztott modszertan
eredményeként azonban szamos egyéb olyan kutatas nem kertilt az elemzési

srer

val foglalkoznak.
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