N-etylnorketamin”

1. Namn, gatunamn, synonymer, CAS-nr

IUPAC: 2-(2-chlorophenyl)-2-(ethylamino)cyclohexan-1-one

CAS: 1354634-10-8

Gurigr: NEK, N-EK, (EMCDDA, 2015; PubMed, 2015; Scifinder, 2015), 2-
(etylamino)-2-(2-klorofenyl)cyklohexan-1-on, (NFC, 2015; TVL, 2015).

2. Summaformel, kemisk struktur
Summaformel: C1s His CIN O

/ N\
\N_\
0

Cl

Familje/Grupptillhérighet: Arylcyklohexylaminer
Strukturlika substanser: Ketamin, metoxetamin som sedan tidigare ir

reglerade som narkotika
(EMCDDA, 2015; NFC, 2015; Scifinder, 2015).

3. Fysikaliska data

Fysikaliskt tillstdnd: -

Molekylvikt (g/mol): 251,75

Kokpunkt (°C): 377,142,0

Densitet (g/cm’): 1,140, 1

Fororeningar/blandningar: Detektion av foérekomst som vitt pulver, som
kristallina korn, N-etylnorketamin som huvudsubstans i ett beige pulver som
dven inneholl mindre mingder av bensokain, 4-kloroamfetamin samt
kontaminering av ndgra andra substanser (EMCDDA, 2015; NFC, 2015;
Scifinder, 2015).

4. Framstillning

Metoder for framstillning av arylcyklohexylaminer sdsom N-etylnorketamin
finns beskrivna i den vetenskapliga litteraturen (EMCDDA, 2015; Scifinder,
2015; Stevens, 1966).

5. Verkningsmekanism/effekt
Substansen N-etylnorketamin kemiska struktur ar identisk med ketamin

bortsett fran att substansen har en N-etylgrupp istillet for en N-metylgrupp,
N-etylnorketamin 4r en N-etyl homolog av ketamin som sedan tidigare ar
reglerad som narkotika. N-etylnorketamin uppvisar dven strukturella likheter
med den narkotika reglerade substansen metoxetamin och substanserna skiljer

- Uppgifterna ir i sin helhet himtade fran Folkhilsomyndighetens klassificeringsdokument (dnr
01125-2015).



sig genom att ha en kloratom i andra positionen av fenylringen respektive ha
en metoxigrupp i tredje position av fenylringen (EMCDDA, 2015).

Ketamin och strukturellt relaterade arylcyklohexylaminer genererar effekter
som medieras genom olika farmakologiska mekanismer (ACMD, 2013). I
huvudsak si verkar de genom binda till NDMA (N-metyl-D-aspartat)
receptorer och klassificeras som dissociativa bedévningsmedel (ACMD, 2013;
Katharina E. Hofer et al., 2012). Dessa NDMA-receptorer antas vara det
huvudsakliga molekylira mélet for den bedovande verkningseffekten och de
psykotomimetiska egenskaperna hos ketamin. Ketamins rapporterade
antidepressiva och analgetiska effekter formodas dven delvis medieras genom
samma mekanismer. Administration av NDMA antagonister sdsom ketamin
ar kant for att 6ka frisittningen av dopamin i hjarnan (nucleus accumbens
regionen), en aktivitet som vanligen associeras med potential for
beroendeframkallande effekter. Ketamin verkar férutom pa NDMA
receptorer dven pad vissa dopamin D2 och serotonin (5-HT2A) receptorer.
Aktivering av 5-HT2A forvintas vara relaterade till perceptions storningar och
hallucinationer. Vidare har Ketamin dven pévisats ha stereospecifik affinitet
for opiod receptorer samt kunna pdverka monoamintransportorer. Ketamins
komplexa neurokemiska profil reflekterar substansens verkningsmekanismer
som dissociativa anestetika, psykostimulantia och smartstillande medel

(ACMD, 2013).

Anvindare har rapporterat att N-etylnorketamin ir psykoaktiv med effekter
som liknar de for ketamin och att substansen ger euforiska effekter (Flashback,
2013; Morris & Wallach, 2014; Research, 2012). Ketamin har rapporteras
huvudsakligen metaboliseras genom N-demetylering och metoxetamin har
dven konstaterats metaboliseras pa samma sitt genom N-deetylering (Wolff &
Winstock, 2006; Zawilska, 2014). Metabolismen for N-etylnorketamin kan
antas ske pd samma sitt som de nimnda narkotika klassade substanserna och
innebara N-deetylering. N-etylnorketamin uppvisar strukturella likheter med

ketamin och forvintas ha effekter som i huvudsak liknar de for ketamin
(ACMD, 2012).

6. Exponeringssitt, missbruksdos

Anvindare har rapporterat varierande administrationssitt; oralt genom att N-
etylnorketamin blandas i drycker, insufflation, rektalt, intramuskulirt och
olika doser kring 50mg upp till 250 mg (archiv, 2014) (Research, 2012).
Anvindare av N-etylnorketamin har rapporterat avslappnade effekter vid
20mg, ketamin liknade effekter vid 30mg med viss paverkan pi
korttidsminnet, vid ytterligare 25mg paféljande dosering mild dissociativ
paverkan och vid administration av totalt 180mg dissociativ péverkan
tillsammans med bisarra tankar. Redosering har rapporterats av anvindare vid
samma session for bibehalla effekterna med upp till totalt 500mg (Research,
2012). Att multipla doser tas dven av ketamin, till f6ljd av dess korta
halveringstid har dven rapporterats (Hill & Thomas, 2009).

7. Kombinationsmissbruk
Anvindare av andra arylcyklohexylaminer diribland ketamin och MXE
(metoxetamin), N-etylnorketamin péverkan tillsammans med cannabis

(Flashback, 2013; Research, 2012).




8. Halsorisker

Individuella risker

Giftinformationscentralen har vid ett fall som var en blandintoxikation med
N-etylnorketamin och DPT (N,N-dipropyltryptamin) noterat foljande
symtom: huvudvirk, hog puls och stora pupiller (GIC, 2015).
Rittsmedicinalverket har haft tvd obduktionsirenden med N-etylnorketamin
varav ett med AH-7921 samt lite alkohol och det andra var en
blandintoxikation (RMV, 2015).

Kinda biverkningar med arylcyklohexylaminer sdsom ketamin och MXE
(metoxetamin) inkluderar forvirring, reducerat medvetande, livliga drommar,
hallucinationer, kardiovaskulira problem; hogt blodtryck, hjiartklappning,
panik attacker, dissociativa effekter, apné, urinbldsa toxicitet, vomering,
illam&ende, dilig syn, ofrivilliga muskelrorelser, oro, upplevd forlust av
kontroll, paranoid psykos, foérhojd kroppstemperatur, kramper och
andningssvérigheter (Hill & Thomas, 2009).

Varierande effekter och biverkningar har beskrivits av anvindare. Anvindare
av N-etylnorketamin har beskrivit psykoaktiva och positiva effekter som ofta
jamfors med ketamin. Andra har beskrivit att substansen har reducerad effekt
och har euforiska effekter men inte ger hallucinationer, att substansen ger
biverkningar sdsom nisblod och nasal sveda, huvudvirk, sjukdomskinslor,
magknip samt illamaende (Flashback, 2013; Morris & Wallach, 2014).
Anvindare har rapporterat att effekterna av N-etylnorketamin ir svéra att
skilja ifran effekterna av ketamin, bortsitt ifrén att substansen verkningstid ar
kortare, vilket medfort att upprepade doser administreras. Att N-
etylnorketamin ar den enda lagliga substans vars effekter liknar de for ketamin
(Flashback, 2013; Research, 2012). Anvindare har rapporterat kinslor av
eufori, vilmaende, samt humorhojande, antidepressiva och milda dissociativa
effekter, att substansen snarare ger euforiska effekter an dissociativa, vissa
hallucinationer/perceptionsférandringar (Flashback, 2013; Research, 2012).
Folkhalsorisker

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 narliggande
linder kan det inte bortses frdn att bruket av N-etylnorketamin kan f3
konsekvenser for folkhilsan och medféra sociala problem.

9. Dokumenterad férekomst

Medicinsk och industriell forekomst

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




Rapporterad forekomst i Sverige

Uppgiftslimnare 2012 2013 2014 | 2015
. . 2

Nationellt forensiskt centrum (NFC) | 1 beslag | 3 beslag beslag
Rittsmedicinalverket (RMV) %blo d) fall
Tullverkets laboratorium 9 beslag | 18 beslag

4 fall
Giftinformationscentralen (GIC) (1

sjukhus)

(GIC, 2015; NFC, 2015; RMV, 2015; TVL, 2015)

Folkhilsomyndigheten har yttrat sig enligt Forstorandelagen 13 § lag
(2011:111). Ett flertal beslut om forstérande har inkommit till myndigheten.

EMCDDA

Beslag har forekommit under &r 2015 i Frankrike, under &r 2014 i Sverige och
Spanien, under r 2013 i Tyskland, Ungern, Norge, Sverige Danmark, under
ar 2012 i Storbritannien.

10. Tillginglighet
Substansen kan inforas, hanteras och siljas lagligt i avsaknad av klassificering.

Okad tillginglighet och dirmed 6kad anvindning kan befaras di bruk och
inforsel inte ar straffbart.

11. Missbruksprofil

12. Nuvarande kontrollstatus
Ingen information om reglering annu. (EMCDDA, 2015)

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

14. Ovrig information

15. Rekommendation

Substansen 2-(etylamino)-2-(2-klorofenyl)cyklohexan-1-on med
rekommenderas for narkotikaférklaring:

e Tillgangligt underlag ger tillrackligt stod for att amnet har euforiska effekter.
e Tillgingligt underlag ger stod for att dmnet har hilsofarliga egenskaper.

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

For att forhindra ytterligare skada rekommenderar Folkhilsomyndigheten, i
samrdd med berorda instanser, att 2-(etylamino)-2-(2-klorofenyl)cyklohexan-
1-on med kortnamn N-etylnorketamin fors upp pé férordningen (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 dr angeldget att agera
med snabbhet. Bradskande skail enligt direktiv 98/34 EG bor &beropas.
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