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— syntetiska
kannabinoider
med riskabla
effekter

Fall av akut njursvikt och cerebral
ischemi med stroke har rapporterats
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»Spice« ar den vanligaste bendmningen och handelsnamnet
pa en mingd olika syntetiska cannabisliknande substanser
som sprejats pa torkade vixtdelar avsedda for rusgivande rok-
ning [1]. Produkterna tillhandahalls vanligen via bestillning
over internet, och de borjade lanseras i liten skala i Europa
2004 [2]. Sedan dess har forsdljningen stadigt 6kat och dér-
med ocksa antalet personer som rakat ut for forgiftningssym-
tom av olika slag. Detta avspeglas tydligt i Giftinforma-
tionscentralens statistik. Sedan ar 2007 har Giftinforma-
tionscentralen fatt forfragningar om totalt 979 fall dir perso-
ner har missbrukat spice. Antalet fragor har okat kraftigt
under det senaste aret (Figur 1). Samma typ av utveckling ses i
ovriga Europa ochiUSA [3].

I de flesta fall handlar det om unga personer som roker
dessa relativt billiga och littatkomliga produkter. I manga
fall har det rort sig om ungdomarnas forsta erfarenheter av
droganvéindning, och i 40 procent av fallen har personerna
varit yngre dn 20 ar.

Rokmixtur tillverkas av kannabinoider och vixtmaterial
Syntetiska kannabinoider produceras i laboratorier, framfor
alltiAsien. Syntesen baseras pa strukturen hos naturliga sub-
stanser fran cannabisplantan och pa endogena kannabinoi-
der. Dessakonstgjordakannabinoider ar fettlosliga, icke-polé-
ra, sma molekyler som ér flyktiga och dirmed rékbara [1]. Mer
dn 400 olika molekylvarianter har identifierats [4].

Vid tillverkning av rokmixturer l6ser producenterna troli-
gen upp kannabinoider i 16sningsmedel, sprejar losningen pa
ett viixtmaterial och later 16sningsmedlet avdunsta innan de
forpackar rokmixturen for forsiljning. Ofta tillsitts flera oli-

»1 dag utgors de flesta tullbeslagen i
Sverige av rent pulver innehallande
syntetiska kannabinoider avsedda for
egentillverkning av spicerokmixturer ...«
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Figur 1. Utveckling av antalet fall av forgiftning med syntetiska kan-
nabinoider dar Giftinformationscentralens (GIC) telefonjour kontak-
tats.

ka syntetiska kannabinoider till ett och samma vixtmaterial.
Enviss produkt kan ocksa innehalla olika méngder aktiv sub-
stansiolikaférpackningar. Likemalva, damiana, tobak och te
ir exempel pa viixter som anvinds som birarmaterial. Att ren
cannabisplanta preparerats med kannabinoider &r ovanligt.
Vid bestillning ir vixtblandningen férpackad i ljustiita pasar,
vanligen innehallande 3-5 g rékmixtur.

I dag utgors de flesta tullbeslagen i Sverige av rent pulver
innehéllande syntetiska kannabinoider avsedda for egentill-
verkning av spicerokmixturer enligt en enkel procedur. Ace-
ton anviinds da ofta som 16sningsmedel, eftersom det dr littill-
gingligt och billigt.

Det finns tva typer av cannabisreceptorer: CB1 och CB2.
CBI finns framfor allt i CNS och star fér bla den psykoaktiva
effekten, medan CB2 finns perifert och huvudsakligen ar in-
volverad i olikaimmunreaktioner [5]. Syntetiska kannabinoi-
der binder agonistiskt till CB1-receptorn, och flertalet avdem
drsannolikt mer potenta in den naturligt férekommande ago-
nisten delta-9-tetrahydrokannabinol (THC), vilken 4r en par-
tiell agonist [1].

I takt med att de olika syntetiska kannabinoiderna av myn-
digheterna klassas som narkotika eller hilsofarlig vara dnd-
rar forsialjarna innehallet i produkterna. Tidigare var olika
JWH-varianter som JWH-018 och JWH-073 vanliga, medan
det numera féorekommer andra substanser, tex AB-fubinaca,
XLR-11 och BB-22.

En vanlig missbruksdos ir oftast mindre d4n 1 mg. Motsva-
rande méingd vixtmaterial blir d ca 0,3 g. Koncentrationen i
viaxtmaterialen varierar dock kraftigt.

Takykardi och lindrig hypertoni vanliga symtom
Effekterna debuterar snabbt, inom ca 10 minuter efter rok-

HSAMMANFATTAT

»Spice« dr en samlingsbendm-
ning pa syntetiska kannabinoi-
der som adderats till torkade
vaxtdelar avsedda for rokning i
missbrukssyfte.

Rokning av spice ger ett mer
potent rus d@n klassisk cannabis-
rokning.

Bruk av dessa kannabinoider
har i nagra fall medfért allvarliga
akuta symtom sasom medvets-
l6shet, kramper och stroke. Aven

akut njursvikt forekommer, vilket
illustreras av var fallbeskrivning.
Den som roker spice kan inte
sakert veta vilka substanser som
har adderats till rokmixturen och
vilka doser det ror sig om.

Ett flertal olika kannabinoider
har narkotikaklassats, men nya
varianter med okdnda egenska-
per tillkommer hela tiden.
Pafallande manga av anvandar-
na dr tondringar.
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ning. Ruseffekt kvarstar i upp till 6 timmar. Vanligen ses ta-
kykardi och lindrig hypertoni.

Aven illamiende, krikningar, huvudvirk, yrsel, oro,
mydriasis, CNS-depression, svettningar, hyperventilation
och olika neuromuskuldra symtom som muskelryckningar,
tremor och domningar drrelativt vanliga symtom. Hyperglyk-
emi och hypokalemi kan ocksa forekomma.

Det finns dessutom ett flertal fall diar personerna haft mer
allvarliga symtom, tex uttalade hallucinationer, akut psykos,
medvetsloshet och kramper.

Under de senaste 2 aren har det tillkommit beskrivningar
av fall dir spice utlost cerebral ischemi med stroke [6, 7] och
kardiell ischemi med ST-héjningar [8] samt dven ett fall av le-
tal asystoli [9].

Vissa fluorinerade syntetiska kannabinoider, tex XLR-11,
hariflera fall orsakat akut njursvikt som debuterat inom 1-6
dygn [10-13]. I ett av dessa fall rorde det sig om en man som
anvint en viss produkt med syntetiska kannabinoider under 1
ars tid och som plotsligt utvecklade akut njursvikt, vilket in-
dikerar att innehallet i denna produkt kan ha dndrats [10].

Toleransutveckling ar vanlig. Abstinenssymtom som svett-
ningar, huvudvirk, somnsvarigheter, mardrommar, angest,
tremor, takykardi, bréstsmirtor och dyspné kan férekomma
[14].

Global Drug Survey visar i sin rapport fran 2014 att det ir 30
ganger vanligare att man soker sjukvard efter anvindning av
spice dn efter bruk av cannabis [3].

Huvudsakligen symtomatiskt omhdndertagande
Omhéndertagandet ar huvudsakligen symtomatiskt.

Medvetandegrad, puls och blodtryck 6vervakas till dess att
symtomen avklingat (vanligen inom 8-12 timmar).

Vid oro, angest och kramper ges i férsta hand diazepam,
5-10 (20) mg intravendost till vuxen. Sinustakykardi behover
sidllan behandlas specifikt, men diazepam kan ges i ddmpande
syfte. Akut psykos kan behandlas med haloperidol 5-15 mg
intravenost eller intramuskulért.

S-elektrolyter, B-glukos och syra-basstatus tas initialt.
S-kreatinin bor kontrolleras vid upprepade tillfdllen om uttala-
de symtom foreligger. Kannabinoiderna ir inte dialyserbara.

Syntetiska kannabinoider och deras metaboliter kan de-
tekteras i serum och urin. Inom ramen for det sk STRIDA-
projektet kan blod- och urinprov skickas till Karolinska uni-
versitetslaboratoriet, avdelningen for klinisk farmakologi i
Huddinge. Radgér med Giftinformationscentralen om sadant
behov foreligger.

Akut njurinsufficiens efter spicerékning

I litteraturen finns négra relativt nyinkomna rapporter om
akut njurinsufficiens som satts i samband med rokning av
spice [10-12]. Mekanismen har inte kunnat klarldggas, men
mikroskopiskt har akut tubuldr nekros konstaterats [13].
Rabdomyolys har i dessa fall kunnat uteslutas som orsak till
njurpaverkan, och inte heller i vart beskrivna fall (Fakta 1) fo-
rekom signifikant rabdomyolys.

Kramptroskeln hos var patient kan ha varit sinkt beroende
pa tidigare skalltrauma, men i flera andra fallbeskrivningar
har anvidndning av spice kopplats till krampepisoder [1, 15].
Nagon alternativ férklaring till njursvikten har inte kunnat
identifieras. Urin- och blodanalys kunde inte pavisa nagra
kannabinoider, vilket dock kan forklaras av att provtagningen

...att det ar 30 ganger vanligare att man
soker sjukvard efter anvindning av spice
in efter bruk av cannabis ...«

B FAKTA 1. Fallbeskrivning

En ung man hade under en
langre period missbrukat spice
och cannabis. | anamnesen
fanns ett par episoder med
skalltrauma och aterkomman-
de huvudvark. Kvdllen fére
ankomsten till sjukhus hade
han rokt spice och cannabis.
Tidigt pa morgonen hade han
sedan kollapsat plotsligt och
hittades krampande.

Pad akutmottagningen kram-
pade han fortfarande, trots att
intravendst diazepam getts i
ambulansen. Han erholl totalt
15 mg diazepam och 5 mg mi-
dazolam, men synliga kramper
slappte forst efter nedsévning
med propofol.

Pulsen var 150/minut,
pH-vardet initialt 6,91 och
basdverskottet —19 mmol/I.
S-laktat var 16 mmol/l vid
ankomsten, vilket dock (liksom
blodgaserna) snabbt normali-
serades.

Patienten fick krampbehand-
ling dven med fosfenytoin och
levetiracetam.

DT-undersdkning av skallen
var utan anmarkning, och lum-
balpunktion visade normala
fynd. Vid extuberingsforsok
dagen efter ankomsten var han

Exempel pa pro-
dukter innehal-
lande syntetiska
kannabinoider
som beslagta-
gits avden
svenska tullen.
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mycket orolig, sovdes igen och
reintuberades.

Progredierande akut njursvikt
tillstotte med S-kreatinin som
hogst 359 umol/l. Fosfat var 1,7
mmol/l och GFR (glomerular
filtrationshastighet) 20 ml/
min. Diuresen var <o,5 ml/kg/
timme och kreatininclearance
27 ml/min.

Patienten dialyserades med
kontinuerlig veno-vends
hemofiltrationsdialys (CVVH-D)
under 2 dygn. Efter avslutad
dialys steg S-kreatinin ater till
300-310 pmol/l, men patien-
ten hade nu god diures.

Ultraljud visade bilateral
okad ekogenitet tydande pa
interstitiell nefrit. Inga hall-
punkter for alternativa orsaker
till njursvikt (som hypovolemi
eller rabdomyolys) sags under
vardtiden.

Vid extubering 4 dagar efter
ankomsten var han fortfarande
motoriskt orolig men kunde
flyttas fran intensivvardsav-
delning till vardavdelning, dar
njurvdrdena gradvis normali-
serades.

Han utskrevs déarefter fran
sjukhuset till behandlingshem i
sitt habitualtillstand.
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skedde forst 2 dygn efter exponeringen eller att analysmeto-
den inte hunnit kalibreras for alla substanser som finns till-
gingliga pd marknaden.

Nya kliniskt helt obeprovade kannabinoider tillsétts till
spice allteftersom de tidigare anvinda blir narkotikaklassade.
Detta medfor att ovintade och allvarliga effekter 6verraskan-
de kan uppkomma; tex har varianten XLR-11 associerats med
njurtoxiska effekter [12]. Fallen av stroke och hjértischemi ger
anledning att formoda att ocksa vasokonstriktion kan orsa-
kas av denna grupp substanser. Det dr dock svart att med si-
kerhet koppla en viss substans till specifika kliniska effekter,
eftersom andra tillsatser och féroreningar kan férekomma.

Innehallet dndras - anvindarna vet inte vad de kopt
Spicerokning dr vanlig bland ungdomaridag. I de flesta tidiga
rapporter har relativt lindriga forgiftningssymtom beskri-
vits, men innehallet dndras hela tiden, och anvindarna kan
aldrig med sikerhet veta vad den produkt de kopt verkligen
innehaller och hur stor dosen ir. Allvarliga symtom rapporte-
ras allt oftare. Drogerna ar littillgingliga, manga av dem syns
inte i vanliga droganalyser och de ir lagliga till dess att en
myndighetsklassificering hunnit ske.

I oktober 2014 var 60 olika syntetiska kannabinoider klas-
sade som narkotika eller hilsofarlig vara i Sverige, men nya
varianter tillkommer hela tiden, och i dagslidget kan man befa-
ra en obruten trend med fortsatt 6kning av antalet forgift-
ningsfall.

W Potentiella bindningar eller jivsforhallanden: Inga uppgivna.
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ESUMMARY

Synthetic cannabinoids are a large group of chemicals functionally
related to delta-9-tetrahydrocannabinol (THC) found in Cannabis
sativa. These compounds are full agonists on cannabinoid receptors,
therefore more potent than THC. Products marketed over the Internet
intended for abuse usually consist of dried inert plant material
sprayed with different kinds of cannabinoids. Smoking is the most
common route of administration. In Sweden commercially available
products are usually labeled »spice«. A case concerning a young
male with convulsions and acute kidney failure requiring temporary
dialysis is presented. Other reported serious effects of this group of
substances are acute psychosis, unconsciousness, cardiac ischemia,
seizures and stroke. The vendors are very aware of the legal situation
in each country and adjust their supply according to current
narcotics classifications. New, previously unknown cannabinoids are
constantly appearing on the market.



