Isopropylfenidat**

1. Namn, gatunamn, synonymer, CAS-nr

IUPAC: propan-2-yl-phenyl(piperidin-2-yl)acetate

CAS: 93148-46-0

Owrigt: propan-2-yl-fenyl(piperidin-2-yl)acetat, fenylpropan-2-yl-(piperidin-
2-yl)acetat, fenyl(piperidin-2-yl)propan-2-yl acetat, fenyl-propan-2-yl-
(piperidin-2-yl)acetat (EMCDDA, 2015; Scifinder, 2015; TVL, 2015),
isopropyl-2-fenyl-2-(piperidin-2-yl)acetat

2. Summaformel, kemisk struktur
Summaformel: Ci6 Hzzs N O3
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Familje/Grupptillhérighet: Psykotropa substanser, piperidin

Strukturlika  substanser:  Metylfenidat som  dr listad, klass 1I,
Narkotikakonventionen (UN) 1971 och 3,4-diklorometylfenidat samt
etylfenidat som samtliga dr klassade som narkotika i Sverige

(EMCDDA, 2015; Scifinder, 2015).

3. Fysikaliska data

Fysikaliskt tillstdnd: -

Molekylvikt (g/mol): 261,36

Kokpunkt (°C): 353,1217,0

Densitet (g/cm’): 1.039+0.06

Fororeningar/blandningar: Detektion av forekomst som vitt pulver.
(EMCDDA, 2015; Scifinder, 2015)

4. Framstillning
Metoder for framstillning av isopropylfenidat finns beskrivna i den

vetenskapliga litteraturen. Substansen isopropylfenidat kan framstillas genom
metylfenidat (som kan forekomma som 4 isomerer till foljd av tva
stereocentra) och isopropylalkohol som utgédngsmaterial (John S. Markowitz,
Patrick, & Zhu, 2011).

5. Verkningsmekanism/effekt
Substansen isopropylfenidat ir strukturellt relaterad till metylfenidat och

etylfenidat genom att ha en isopropyl istillet for en metyl respektive etyl
grupp kopplat till karboxyl gruppen (EMCDDA, 2015). Isopropylfenidat ir
en ester homolog av metylfenidat (John S. Markowitz et al., 2011).
Metylfenidat, etylfenidat och 3,4-diklorometylfenidat som substansen
isopropylfenidat dven uppvisar strukturella likheter med, regleras samtliga
som narkotika.

«Uppgifterna ér i sin helhet himtade frin Folkhilsomyndighetens klassificeringsdokument (dnr
02013-2015).



Metylfenidat #r ett potent likemedel som bland annat anvinds som
psykostimulerande  behandlingsmetod for ADHD  (attention-deficit
hyperactivity disorder). Bland andra kinda biverkningar med metylfenidat s&
kan substansen orsaka beroende (FASS, 2014). Metylfenidat verkar
huvudsakligen genom att himma &terupptaget av dopamin och noradrenalin

(ACMD, 2015).

Patentlitteraturen har identifierat substansen isopropylfenidat som ett
anviandbart terapeutiskt medel for ADHD liksom behandling mot fetma.
Substansen isopropylfenidat har liksom metylfenidat konstaterats ha
stimulerande effekter. Den metaboliska profilen och den farmakologiska

aktiviteten (in vitro och in vivo) hos isopropylfenidat har studerats.
(EMCDDA, 2015; John S. Markowitz et al., 2011).

[ en in vitro studie med isopropylfenidat och metylfenidat med transfekterade
celler som utrycker minniskans NET, SERT och DAT konstaterades att
isopropylfenidat har hog affinitet for DAT och potenta effekter pa
dopaminaterupptaget i likhet med metylfenidat och etylfenidat. Studien
visade att metylfenidat, isopropylfenidat och etylfenidat hade liknade och
signifikanta bindningsaffiniteter for DAT medan interaktionen med SERT var
liten och inte av signifikant betydelse for substanserna. Isopropylfenidat var
mer resistent mot metabolisering in metylfenidat vilket indikerar en linrge
verkningstid. Vidare hade isopropylfenidat betydligt ldgre affinitet for NET
vilket genom studien foreslogs teoretiskt skulle kunna innebira att
isopropylfenidat har en mer onskvird sidkerhets/toxikologisk profil jamfort
med dn metylfenidat och etylfenidat. In vivo studier har demonstrerat potent
stimulering av lokomotorisk aktivitet hos rittor som administrerats
isopropylfenidat, liknade den som typiskt observeras vid administrering av
metylfenidat och amfetamin. In vitro har pévisats att substansen
isopropylfenidat har karaktaristiska farmakologiska egenskaper att vara CNS
stimulantia med hog affinitet for DAT (J. S. Markowitz, Zhu, & Patrick,
2013). Substansen isopropylfenidat som dr strukturellt relaterad till
metylfenidat kan antas mediera liknande effekter som setts med de
narkotikaklassade substanserna metylfenidat och etylfenidat (ACMD, 2015).

6. Exponeringssitt, missbruksdos

Anvindare har rapporterat intag av isopropylfenidat med varierande
administrationssitt (Reddit, 2015). Doser for substansen har foreslagits fran
7mg upp till ver 30mg (Tripsit, 2015).

7. Kombinationsmissbruk

Anvindare av etylfenidat och metylfenidat har rapporterat intag av substansen
isopropylfenidat, intag av isopropylfenidat och bensodiazepiner (Reddit,
2015).

8. Halsorisker

Individuella risker

Giftinformationscentralen har haft 3 sjukhusfall med substansen
isopropylfenidat. I ett fall med en man hade substansen injicerats under flera
dagar samt intagits oralt samma dag som ankomst till sjukhus. Vid ankomst
till sjukhus hade han hog puls och hogt blodtryck samt vidgade pupiller. Han
var lugn och sluddrig. De tvd andra fallen var blandintoxikationer (GIC,



2015). Metylfenidat kan orsaka beroende och har kinda biverkningar sdsom
hjartklappning,  forindringar i  humor, humorsvingningar  eller
personlighetsforandringar, utslag, kldda, kinna sig ovanligt exalterad,
overaktiv eller ohammad (mani), se, kidnna eller hora saker som inte finns
(tecken pad psykos) m.fl. (FASS, 2014). Metylfenidat-relaterade nya
psykoaktiva substanser inklusive isopropylfenidat har psykoaktiva effekter
som liknar de for metylfenidat och kan forvintas medfora liknade risker for
anviandare (UNODC, 2015). Anvindare har beskrivit kinslor av mild eufori,
stimulerande effekter, ckat fokus och att isopropylfenidat inte ger upphov till
svettningar sdsom etylfenidat (Reddit, 2015).

Folkhdilsorisker

Beslag har gjorts samt att fallbeskrivningar rapporterats fran sjukvarden.
Information frdn expertnitverk och Internet visar att anvindning av
substansen okar. Med den spridning som finns i Sverige och négra nirliggande
linder kan det inte bortses frin att bruket av isopropylfenidat kan fa
konsekvenser for folkhilsan och medféra sociala problem.

9. Dokumenterad férekomst

Medicinsk och industriell forekomst

Ingen medicinsk anvindning dr kind men anvindning kan férekomma inom
farmakologisk forskning.

Rapporterad forekomst i Sverige

Uppgiftslimnare 2013 2014 2015
Nationellt  forensiskt  centrum 13 besla
(NFC) g
Rittsmedicinalverket (RMV)

Tullverkets laboratorium (TVL) 1 beslag
Giftinformationscentralen (GIC) 3 fall (sjukhus)

Folkhilsomyndigheten har yttrat sig enligt Forstérandelagen 13 § lag
(2011:111). Beslut om férstérande har inkommit till myndigheten.

EMCDDA
Beslag har forekommit under &r 2015 i Sverige, Slovenien och Storbritannien

(TVL, 2015).

10. Tillginglighet

Substansen kan inforas, hanteras och siljas lagligt i avsaknad av klassificering.
Okad tillganglighet och dirmed 6kad anvindning kan befaras d& bruk och
inforsel inte ar straffbart.

11. Missbruksprofil

12. Nuvarande kontrollstatus

En temporir Kklassificering (temporary class drug order (TCDO)) av
metylfenidat relaterade substanser, diribland isopropylfenidat har foreslagits
i Storbritannien (ACMD, 2015; EMCDDA, 2015).




13. Konventioner
Aterfinns varken pa 1961 &rs narkotikakonvention eller pd 1971 &rs
psykotropkonvention.

14. Ovrig information

15. Rekommendation

Substansen isopropyl-2-fenyl-2-(piperid-2-yl)acetat rekommenderas for
narkotikaforklaring:

e Tillgingligt underlag ger tillrickligt stod for att imnet har euforiska effekter.
e Tillgingligt underlag ger stéd for att dmnet har hilsofarliga egenskaper.

e Missbruk forekommer och kan komma att 6ka i Sverige.

For att forhindra ytterligare skada rekommenderar Folkhilsomyndigheten, i
samrdd med berdrda instanser, att isopropyl-2-fenyl-2-(piperid-2-yl)acetat
med kortnamn isopropylfenidat fors upp pa forordningen (1992:1554) om
kontroll av narkotika.

16. Notifiera EU-kommissionen
Risken for att produkter styrs 6ver till den oreglerade svenska marknaden samt

den snabba spridningen via etablerade kanaler gor att det 4r angeliget att agera
med snabbhet. Bradskande skil enligt direktiv 98/34 EG boér &beropas.
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