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Misbruk avgammahydroksybutyrat

Sammendrag

Bakgrunn. Gammahydroksybutyrat
(GHB) er en kroppsegen substans som
kan brukes som rusmiddel. Informa-
sjon fra flere kilder tyder badde gkende
tilgjengelighet og bruk i Norge. Det er
ogsa rapportert tiltakende bruk av den
kjemiske forlgperen gammabutyrolak-
ton (GBLJ.

Materiale og metode. Artikkelen er
basert pa et skjgnnsmessig utvalg av
artikler etter litteratursgk i PubMed
samt pa rapporter fra norske og euro-
peiske myndigheter og forskningsinsti-
tutter.

Resultater. Inntak av lavere doser GHB
gir rus, mens hgyere doser kan gi for-
giftninger. Dgdsfall er beskrevet. Effek-
ten kan veere varierende, pé grunn av
en bratt dose-respons-kurve og inter-
aksjon med alkohol og andre rusmid-
ler. Behandlingen av forgiftninger er
symptomatisk og stgttende. Behand-
ling av abstinenser er ogsa stgttende,
men delirium kan behandles som ved
delirium tremens.

Fortolkning. Det er etter var vurdering
behov for mer informasjon om GHB-
misbruk til helsepersonell samt fore-
byggende tiltak rettet spesifikt mot
potensielle brukergrupper.
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Gammahydroksybutyrat (GHB) ble forst
syntetisert 1 1960 (1). Det ble senere opp-
daget at stoffet finnes naturlig i sveert lave
nivéer i kroppen, med en okt mengde hos
gravide (2). GHB kan under visse omsten-
digheter dannes i prever som er tatt ved
obduksjon (3). GHB har tidligere veart brukt
som anestesi- og sovemiddel, og til behand-
ling av depresjon. Det markedsferes for be-
handling av narkolepsi under navnet Xyrem,
ogsa i Norge, og som et hjelpemiddel ved
opiat- og alkoholavvenning under navnet
Alcover i Osterrike og Italia.

Den ikke-medisinske bruken startet i
kroppsbyggermiljeene i 1980-arene pa grunn
av mulig anabol og sentralstimulerende virk-
ning. I 1990-4rene dukket GHB opp pé ute-
livsscenen under det misvisende navnet flyten-
de ecstasy. Det oppsto en bekymring for helse-
risikoen, spesielt fordi det var mistanke om at
GHB ble tilsatt drinker, for & gjore det lettere &
foreta seksuelle overgrep. Relativt nylig er det
ogsd rapportert om inntak av den kjemiske for-
loperen gammabutyrolakton (GBL), som raskt
omdannes til GHB i kroppen (fig 1). P& grunn
av kontrolltiltak er det blitt vanskeligere & fa
tak i GHB, men det er noksa enkelt 4 fremstille
GHB fra GBL og forleperen 1,4 butandiol
(1,4-BD), som begge brukes i kjemisk industri
og er kommersielt tilgjengelige.

Bedret tilgang og ekende forbruk har styr-
ket ensket om malrettede tiltak. I denne ar-
tikkelen gir vi en oversikt over symptomer
ved bruk av GHB. I tillegg er det et mal 4 gi
informasjon om behandling og forebygging
av forgiftninger, abstinens og avhengighet.

Materiale og metode

Denne oversikten er basert pa et skjgnnsmes-
sig utvalg av artikler og rapporter. Ved litte-
ratursgk 1 PubMed ble folgende sekeord
brukt: «gammahydroksybutyraty, «GHB»,
«gammabutyrolakton» og «GBLy», kom-
binert med seokeordene «pharmacology»,
«usey, «abuse», «addiction», dependence,

«intoxicationsy, «treatment» og «preven-
tiony. Det ble serlig lett etter oversiktsartik-
ler. Videre har vi lagt til grunn statistikk fra
norske myndigheter (4, 5), undersekelser fra
norske forskningsinstitusjoner (6—9) samt en
spesialrapport om GHB/GBL fra europeiske
narkotikaovervakingsmyndigheter (10).

Forekomst av GHB-misbruk

Til tross for en relativt begrenset tilgjengelig-
het og et lavt misbruk av GHB, viser statistikk
fra Kripos en egkning i antall og volum av
norske GHB-beslag fra 2007 (6). GHB er na
beslaglagt i de fleste av landets politidistrik-
ter. 1 2007 rapporterte norsk politi om en ille-
gal «fabrikk» for fremstilling av GHB. GHB/
GBL utgjorde 1,7 % av alle beslag i 2009.

I en undersekelse fra Statens institutt for
rusmiddelforskning i 2008, rapporterte under
1 % av norsk ungdom mellom 15-20 &r at de
hadde prevd GHB. Dette er i trdd med resul-
tater fra undersekelser i 2007 blant 15—16-
aringer i 35 europeiske land, dette dreier seg
i hovedsak om unge som ogsd misbruker
andre illegale rusmidler (4). Andre interna-
sjonale studier viser at forbruket i visse mil-
joer kan vaere betydelig hoyere. Dette er vist
i undersekelser bade fra ravemiljoet og klub-
ber for homofile (11). Vi kjenner ikke slike
tall fra Norge, men det finnes rapporterer om
GHB-overdoser i forbindelse med konserter.

I de halvarlige kartleggingsundersokel-
sene «Fare var» 1 Bergen ble det i perioden
2008—10 registrert et gkende forbruk av
GHB (12). Nasjonalt folkehelseinstitutt re-
gistrerte ogsa en gkende forekomst av GHB
hos pévirkede bilferere forste halvdel av ar
2000 (7). Ved Oslo universitetssykehus var
7 % av akuttforgiftningene med péfelgende
innleggelse GHB-forgiftninger i perioden
2003—04, bare benzodiazepiner, alkohol,
paracetamol og opioider var érsak til en
hayere andel akuttinnleggelser (13).

Hovedbudskap

m Bruken av gammahydroksybutyrat
(GHB) og gammabutyrolakton (GBL) er
antakelig gkende

m GHB har en bratt dose-respons-kurve,
og potenseres av legemidler og andre
rusmidler

m Behandlingen av forgiftninger er
symptomatisk og stgttende

m Forebyggende tiltak bar veere malrettet
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Figur 1 Gammabutyrolakton (GBL] og 1,4-BD omdannes i kroppen til gammahydroksybutyrat (GHB). GHB kan pavirke GABAg-reseptoren og antakelig en egen
GHB-reseptor. GHB star i likevekt med gammaaminosmarsyre (GABA]. GHB brytes bl.a. ned via Krebs' syklus

Farmakologi,

bruksmgnster og effekter

Man kjenner ikke fullstendig farmakologien
til GHB. Til tross for at det er en gamma-
aminosmersyre (GABA)-analog, virker den
antakelig ikke direkte over GABA ,-resep-
torkomplekset. GHB er trolig en agonist til
GABA,-reseptoren (som baklofen) og en
egen GHB-reseptor (fig 1). Man kjenner
ikke fullstendig hva effekten pd GABAg-
reseptoren innebarer, men det gir antakelig
sentral dempning uten rusopplevelse. GHB
kan ogsa omdannes til GABA i kroppen og
derigjennom virke pd GABA ,-reseptoren
og gi ytterligere sentralnerves dempning og
en rusopplevelse. I hayere doser virker GHB
trolig ogsd inn pd andre monoaminerge
nevrotransmittersystemer (dopamin, seroto-
nin og noradrenalin).

GHB tas raskt opp fra mage-tarm-kanalen
og passerer hurtig over blod-hjerne-barrie-
ren. Virkningen kommer omtrent 15 minutter
etter inntak og varer 2—4 timer. Den termi-
nale halveringstiden (T, ,,) er omtrent en halv
time. Denne korte halveringstiden gjor at det
sjelden pévises GHB i blodprever. Det meta-
boliseres til stoffer som ikke lar seg spore
(fig 1), men ca. 5 % utskilles uomdannet i uri-
nen, noe som gjor at det kan oppdages ved
kromatografiske metoder i 3—10 timer etter
inntak. GHB spores ikke ved semikvantita-
tive immunologiske metoder (urinstiks).

Doseringen av GHB kan som for mange
illegale midler veere litt tilfeldig. Vanlig
dosering er tre teskjeer eller «en kork» med
GHB (6). Dette tilsvarer vanligvis et inntak
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pa 0,52 gram. Latenstid for effekt kan fore
til at brukeren tar en ny dose for virkningen
av en tidligere dose inntrer. Man har trodd at
mesteparten av bruken har vert enkeltinntak
eller inntak over noen timer, men noen
velger & innta stoffet flere ganger i degnet
over tid, gjerne dosert ved hjelp av en téte-
flaske for a opprettholde rusen. Slik bruk
over tid gker faren for & utvikle avhengighet
(14,15). Anslagene over andelen brukere
som blir avhengige av GHB, er angitt & vaere
fra 4% (16) til 21 % (17).

Inntak av lave doser GHB kan gi en effekt
som minner om alkoholrus. Dette inkluderer
en initial oppstemthet (eufori), hemnings-
losende effekt, og en opplevelse av & komme
lettere i kontakt med andre. @Okt libido og en
endaktogen effekt er rapportert. Mange opp-
lever en beroligende og anxiolytisk effekt.
Hoyere doser gir ogséd rus, men en ekende
dempning. P4 grunn av stoffets bratte dose-re-
spons-kurve er virkningen sveert uforutsigbar.

Akutte GHB-forgiftninger

Symptomene ved GHB-forgiftning likner
forgiftninger etter inntak av andre sentral-
nervest dempende midler (18). Symptomer
som svimmelhet, forvirring, plutselig inn-
treffende sovn, ufrivillig vannlating, kvalme
og oppkast er vanlige. Man kan ogsd se
bradykardi og svekket respirasjon. Vertikal
nystagmus, epileptiske anfall, oppkast, mild
hypotermi og ataksi, dystonier og muskel-
spasmer er rapportert i alvorlige tilfeller
(15—17). Pasienter kan ogsd komme til skade
som folge av akutt innsettende muskuler hy-

potoni. Bevisstlashet er heller ikke uvanlig
(5, 17, 19-22). T intervjuer beskriver rusmid-
delbrukere dette som & ’stemple ut’, og det er
trolig langt fra alle disse som far kontakt med
helsevesenet (23). I de fleste tilfeller vakner
pasientene spontant i lepet av 1,5-3 timer
(19-21, 24). Det finnes ogséa rapporter om
ekstrem agitasjon ved oppvakning (17, 19).
Andre dempende rusmidler som alkohol,
opioider, cannabis og benzodiazepiner vil
kunne forsterke virkningen av GHB, og oke
faren for forgiftninger (25). Det er flere rap-
porter om dedsfall hos personer som ikke
kommer til behandling, og som «sovner» inn
etter & ha blitt liggende uten oppfelging.
Hjertestans og respirasjonssvikt er oftest re-
gistrert som dedsarsak i disse tilfellene (25).

Antagonister som flumazenil og nalokson
er forsgkt i behandling av forgiftninger, men
har pa grunn av den korte terminale halve-
ringstiden til GHB begrenset eller ingen
effekt. P4 grunn av den raske absorpsjonen
av GHB i mage-tarm kanalen har ventrikkel-
skylling og administrering av aktivt kull
liten nytte. Behandling av forgiftninger skal
derfor i stor grad vere stottende. Noen gan-
ger brukes intubering med mekanisk venti-
lasjon, spesielt for & beskytte luftveiene hvis
pasienten kaster opp (26—28).

GHB-abstinens

Symptomene pa abstinens etter langvarig
bruk av GHB kan komme kort tid (1-6
timer) etter siste inntak. Symptomene er
dem man ser ved redusert GABA-aktivitet
(29, 30), som ved abstinens etter alkohol,
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benzodiazepiner og barbiturater, og skyldes
antakelig en nedregulering av reseptorme-
dierte effekter. Dette kan innebere kvalme
og oppkast, angst, takykardi, hypertensjon,
tremor og svetting, sevnlgshet, psykomoto-
risk uro og sug etter mer GHB (14, 16, 20).
Symptomene vil vaere selvbegrensende hos
en del pasienter, men kan ogsa utvikle seg til
fullt delirium med hallusinasjoner, vrang-
forestillinger og ded (14, 16, 22,29, 31-33).
Rabdomyolyse og epileptiske anfall er blitt
rapportert (29). De viktigste differensialdia-
gnosene for GHB abstinenssyndrom er ab-
stinens/delirium etter alkohol- eller benzo-
diazepinbruk, men disse kommer gjerne
noe senere i forhold til siste inntak av rus-
midler. Andre viktige differensialdiagnoser
er malignt nevroleptikasyndrom, delirium
forérsaket av en somatisk tilstand eller sero-
tonergt syndrom. Forlgpet av GHB-absti-
nens kan vere overraskende protrahert sett
pa bakgrunn av stoffets korte terminale
halveringstid (T,,,), med progrediering av
symptomer de forste 4—6 dagene, og avta-
kende symptomer de pafelgende dagene.
Tilbakefall av symptomer i den andre uken
er beskrevet (34), men mekanismene for det-
te er ikke fullstendig kjent.

Behandling av GHB-abstinens er ikke
systematisk undersekt. Alvorlige tilfeller
krever innleggelse i sykehus, for overvaking
av vitale funksjoner og igangsetting av stot-
tende tiltak, samt sedasjon for & motvirke
agitasjon. Delirium og tilstander som neer-
mer seg dette, behandles med heye doser
benzodiazepiner, som ved delirium etter se-
ponering av alkohol eller benzodiazepiner
(8,29, 31, 32). Antipsykotiske legemidler er
antakelig ikke effektive og kan forarsake
bivirkninger som dystoni og redusert kram-
peterskel (32, 33, 35), men olanzapin er
beskrevet som nyttig i én kasus-rapport (36).
Hos enkelte pasienter med benzodiazepinre-
frakteert delirium kan det vere hensiktsmes-
sig med et tillegg av barbiturater. Baklofen,
som er en GABA-reseptoragonist har gitt
gunstig effekt ved abstinensbehandling i

noen pasientstudier (37). Behandling av ab-
stinens og avhengighet kompliseres av hay
forekomst av blandingsmisbruk. Den poten-
serende effekten av legemidler kan ogsd
vaere et problem etter utskrivning fra syke-
hus. Om pasienten har fatt symptomatisk
behandling med benzodiasepiner med lang
halveringstid, kan GHB-inntak kort tid etter
forarsake respirasjonsstans (32).

Forebygging

Forebyggende og skadereduserende tiltak i
forbindelse med bruk av GHB/GBL har veert
gjennomfoert som nasjonale og lokale pro-
sjekter i en rekke land. Tiltakene har vanlig-
vis som mal & leere opp ansatte pa utesteder
og spre informasjon om risiko ved bruk (10).
I Norge har vi ikke iverksatt systematiske
tiltak for & forebygge bruk av GHB. De se-
nere ar er det likevel gitt noe informasjon om
GHB som rusmiddel, blant annet fra Folke-
helseinstituttet og gjennom intervjuer med
helsepersonell i mediene (7). I andre land
har det vaert gjennomfort tiltak via Internett,
med informasjon om forebygging eller ska-
dereduksjon ved bruk av GHB/GBL. De
fleste nettstedene har rusbrukere som mal-
gruppe, serlig de som deltar pa rave- og tek-
noarrangementer. Flertallet av nettstedene
har vaert lokalisert i Storbritannia, Neder-
land, Spania, Tyskland og Frankrike (10).

I de samme landene har utelivsbransjen
arbeidet for & hindre GHB-bruk og overdo-
ser, og samarbeidet med helsepersonell om
forstehjelp og innleggelse ved mistanke om
overdose. En spesialrapport om GHB/GBL
fra europeiske narkotikaovervakingsmyn-
digheter omhandler eksempler pa tiltak i fle-
re land (10). Disse har veert plakater pa ute-
steder, vakthold med ferstehjelpskompetan-
se og tekniske hjelpemidler som skal hindre
tilsetting i drikkevarer. I Paris ble et «natt-
klubb-charter» utarbeidet gjennom prosjek-
tet Fétez clairs (/www.fetez-clairs.org/
(30.6. 2011)). Dette ble underskrevet av
ledelsen i flere nattklubber for & redusere
inntaket av narkotika i deres lokaler. I Paris

Tabell 1 Noen resultater fra kartlegging om gammahydroksybutyrat (GHB)/ gammabutyrolak-

ton (GBL] i Bergen, 2010 (23)

Informasjon fra brukere

GHB/GBL selges farst og fremst gjennom nettverk, med tett kobling til salg av sentral-
stimulerende midler som amfetamin og metamfetamin

GHB/GBL gir billigere rus enn alkohol

Det & sovne etter GHB inntak vurderes ikke som overdose

Hvem er brukerne?

Unge voksne amfetaminbrukere som supplerer med GHB/GBL
Ungdom og voksne som sporadisk bruker GHB/GBL i festsammenheng, kan ha eksperimente-

rende holdning til illegale rusmidler

Etablerte opiatbrukere med sannsynlig tilknytning til det &pne rusmiljget, hvor GHB/GBL er

relativt nytt

Informasjon fra politi, helsepersonell og andre hjelpetjenester
Opplever mangel pa oppdatert og kvalitetssikret informasjon
Lovgivningen pa omradet oppleves som et problem
Behov for retningslinjer for akuttbehandling av GHB/GBL-forgiftninger
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finnes ogsd Les nuits claires (www.
lesnuitsclaires.fr/compagnie les nuits_claires/
Bienvenidos.html (30.6 2011)), et samar-
beid mellom byens administrasjon, politiet,
forebyggende organisasjoner, nattklubber
og en lokalradio. I prosjektet inngar opplee-
ring av ansatte pa utesteder og informasjon
om GHB/GBL. Byrddet i Paris har ogsa
finansiert en plakat om risiko ved bruk av
GHB som er slatt opp pa utesteder. I London
har en informasjonskampanje om GHB veert
ledet av politiet og en veldedig organisasjon.
Heftet «Safer clubbing» gir informasjon
om helse og sikkerhet ved dansearrange-
menter, og anbefaler at klubbene har forste-
hjelpspersonell som kan hindtere akuttsi-
tuasjoner i forbindelse med narkotikabruk
(www healthpromotionagency.org.uk/work/
drugs/campaigns1.htm (30.6.2011)). I Tysk-
land har det veert et samarbeid mellom flere
helseorganisasjoner om en plakat som adva-
rer mot farene ved GHB-overdose. I Neder-
land informerer de nasjonale Clubs and
Drugs-prosjektene om GHB/GBL til bruke-
re av partydop, og gir ogsa opplaring til an-
satte pa utestedene. I disse prosjektene har
det ogsa vert fokus pa a beskytte gjestene
mot ufrivillig inntak av GBH, gjennom sé-
kalt «drink spiking» og seksuelle overgrep
som folge av inntak. Det er ikke foretatt en
forskningsmessig evaluering av informasjo-
nen og tiltakene i utelivsbransjen. Effekten
av tiltakene er derfor usikker.

Det best dokumenterte tiltaket har veert
samarbeid mellom flere land for 4 endre lov-
givingen (10). Da GHB fikk narkotikastatus
i 2000, ble det registrert en umiddelbar re-
duksjon i det dpne salget av GHB pa nettet.
Videre har bade EU og andre land begrenset
muligheten til & importere forloperne til
GHB. GBL og 1,4-BD ble klassifisert som
narkotika i Norge i mars 2010. Denne lov-
endringen er ikke minst viktig for & redusere
mulighetene for a fremstille GHB lokalt, noe
som er antatt & begrense tilgjengeligheten
for uerfarne brukere med liten kontroll over
dosering og toksisitet.

Et viktig utgangspunkt for forebyggende
tiltak er kunnskap om brukerne, og omfanget
av bruk (23). 12010 samarbeidet Kompetan-
sesenteret Rus — Region Vest ved Stiftelsen
Bergensklinikkene og Utekontakten i Bergen
om en kartlegging blant brukere, helseperso-
nell, politi og andre hjelpetjenester (23) (tab
1). Resultatene var i samsvar med funn fra
andre undersekelser (9, 10, 38), og tyder pa
okende tilgjengelighet og regelmessig mis-
bruk knyttet til eksisterende rusmiljoer, men
ikke utstrakt bruk i store ungdomsgrupper.
Utenfor belastede rusmiljeer ble det funnet
mer sporadisk bruk, knyttet til misbruk av
andre rusmidler. Flertallet av brukerne er tro-
lig 1835 é&r. I handlingsplanen som fulgte
rapporten er det foreslatt en rekke tiltak,
blant annet informasjon til mediene, foreldre,
fagpersoner og myndigheter, og kontakt med
kjente og potensielle brukere. I tillegg er det
forslag til planer for behandling, og vurde-
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ring av tilgjengelighet, forekomst og behand-
lingseffekt. Det er onskelig at disse og andre
tiltak kan evalueres forskningsmessig.

Konklusjon

Det ser ut til at GHB-misbruk er ekende i
Norge, og at ogsa forlaperen GBL benyttes
som rusmiddel. Misbruket er forst og fremst
knyttet til eksisterende rusmiljoer, men fore-
kommer ogsa i andre grupper. Selv om bru-
ken av GHB fortsatt er lite utbredt, er de
helsemessige konsekvensene betydelige for
dem det gjelder. Etter var oppfatning er det
derfor behov for gkt informasjon om GHB
til helsepersonell og til risikogrupper.
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