Nitrazolam

1. Namn, gatunamn, synonymer, CAS-nr

IUPAC: 1-methyl-8-nitro-6-phenyl-4H-[1,2,4]triazolo[4,3-
a][1,4]benzodiazepine

Kemiska namn: 6-fenyl-1-metyl-8-nitro-4H-[1,2,4]triazolo[4,3-
a][1,4]bensodiazepin

Kortnamn: Nitrazolam

CAS: 28910-99-8

Owriga namn: -

(EMCDDA, 2018)

2. Summaformel, kemisk struktur, strukturlika substanser
Summaformel: C,;H13Ns0;
Kemisk struktur:

-,

f
.

Grupptillhorighet: Bensodiazepiner.

Strukturlika substanser: Klonazolam som ir narkotikareglerad sedan tidigare
(Forordning (1992:1554) om kontroll av narkotika (SFS 2018:115)).

Nitrazolam ir en triazolobensodiazepin. Nitrazolam skiljer sig fran
klonazolam genom avsaknaden av en kloratom i fenylringen.

(EMCDDA, 2018)

3. Fysikaliska data

Fysikaliskt tillstdnd.: -

Molekylvikt (g/mol): 319,32

Kokpunkt (°C): 550,2+60,0 (beriknad)

Densitet (g/cm’): 1,44+0,1 (beriknad)
Féroreningar/blandningar: Forekommer frimst som tabletter.
(EMCDDA, 2018; Scifinder, 2018)

4. Framstillning
Framstillning av nitrazolam finns beskrivet i den vetenskapliga litteraturen
(Hester Jr, Rudzik, & Kamdar, 1971).

5. Verkningsmekanismer, effekter
a) Substansspecifika

Vetenskapliga publikationer angdende verkningsmekanism samt
farmakologiska och toxiska effekter av nitrazolam finns.



e En in vivo-studie pd moss som undersokte den CNS-depressiva
aktiviteten hos 17 olika 6-fenyl-4H-s-triazolo[4,3-
u][l,4]bensodiazepiner. Resultaten visade bl.a. att nitrazolam hade
CNS-depressiv effekt och 6verlag var flera ganger (upptill 28) mer
potent in diazepam avseende sederande, kramplésande och lugnande
effekter (Hester Jr et al., 1971).

e En in vivo-studie pd mdoss och rittor undersokte den CNS-depressiva
aktiviteten hos 18 bensodiazepiner och jamférde de med 5
kontrollsubstanser (klordiazepoxid, diazepam, oxazepam,
nitrazepam och medazepam). Resultaten visade att nitrazolam hade
antikonvulsant, muskelavslappnande, lugnande och sederande effekt.
Nitrazolam var en av de mest potenta substanserna och var bl.a. mer
potent dn bdde diazepam och nitrazepam i flera tester (Nakajima,
Hattori, & Nagawa, 1971).

e En in silico-studie predikterade med hjilp av QSAR-modellering att
nitrazolam binder till y-aminobutyric acid typ A (GABA4)-receptorn
(Waters, Manchester, Maskell, Haegeman, & Haider, 2017).

Anvindare pd drogforum beskriver nitrazolam som sederande,
dngestdimpande, lugnande, muskelavslappnande, euforisk och hjilpande vid
somnbesvir. Den uppges dven ge en varm kinsla i kroppen, social
anpassning och ett starkt "benso-rus” (Drogforum, 2018).

b) Gruppspecifika

Bensodiazepiner verkar genom en positiv allosterisk modulering av GABAx-
receptorer, vilka ir ligandstyrda jonkanaler som aktiveras endogent av
GABA, den huvudsakliga inhiberande neurotransmittorn i centrala
nervsystemet (CNS). GABAs-receptorn dr uppbyggs av 5 subenheter, och
olika kombinationer ger olika GABA-receptor isoformer med olika
farmakologiska egenskaper (Griffin, Kaye, Bueno, & Kaye, 2013).

Bensodiazepiner har anvints kliniskt sedan 1960-talet p& grund av dess
anxiolytiska, sedativa-hypnotiska, antikonvulsiva och muskelavslappnande
effekter (Borea & Bonora, 1983). Bensodiazepiners missbrukarpotential
uppmirksammades tidigt och ledde till att 35 bensodiazepiner reglerades i
Forenta Nationernas 1971 ars psykotropkonvention. Utéver den inneboende
avslappnande och den milda euforiserande effekten anvinds
benzodiazepiner ofta i kombination med andra droger for att férlinga,
forstirka eller balansera upp andra drogers effekt (Cole & Chiarello, 1990).
Dessutom kan tolerans och beroende kan uppsté bara veckor efter
anviandning har pdborjats (EMCDDA, 2018).

6. Dokumenterad forekomst
e) Rapporterad forekomst (antal direnden) i Sverige

Uppgiftslimnare 2017 2018 (till mitten av april)
Nationellt forensiskt centrum 26 (pulver) 54 (52 tabletter, 2 pulver)
Rittsmedicinalverket 0 0

Tullverkets laboratorium 0 2 (pulver)
Giftinformationscentralen 0 0

(GIC, 2018; NFC, 2018; RMV, 2018; TVL, 2018)




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

b) EMCDDA
Formellt noterad av Tyskland 2015, Irland 2016, Sverige 2017 och Norge
2018 (EMCDDA, 2018).

¢) UNODC

Information saknas.
d) Medicinsk, vetenskaplig och industriell anvindning
Ingen medicinsk anvindning 4r kind men anvindning kan férekomma inom

farmakologisk forskning.

7. Beredning, exponering, administrering, dos

Personer som skriver pa drogforum p4 internet berittar om intag av
nitrazolam i varierande mingder. Anvindare pé drogforum uppmanar till
forsiktighet och rekommenderar doser péd max 0,5-1 mg for brukare som
saknar eller har 14g tolerans av bensodiazepiner (Drogforum, 2018).

Administreringsvigar som namns ar oralt, nasalt och sublingualt
(Drogforum, 2018).

Nitrazolam siljs frimst som tabletter om ca 2 mg (Webshop, 2018).

Missbruksdos for icke-tillvand brukare ar okiand.

8. Kombinationsmissbruk

Nitrazolam beskrivs anvindas efter bruk av centralstimulerade substanser for
att "landa” och kunna sova (Drogforum, 2018).

9. Halsorisker
a) Substansspecifika
Negativa effekter som nimns p& drogforum efter intag av nitrazolam ir

trotthet, slohet, virrighet, yrsel, glomska, illamende och motoriska
svérigheter (Drogforum, 2018).

b) Gruppspecifika

Bruk av bensodiazepiner kan péverka sinnesstimningen och eftersom
tolerans och beroende kan uppkomma snabbt efter pabérjad anvindning
finns risken att dosen trappas upp samt att ett drogsokande beteende utloses.
Kombinationsmissbruk av bensodiazepiner med andra CNS-depressiva
medel sésom opioider eller alkohol 6kar risken for fatal 6verdos (Longo &
Johnson, 2000). Det finns risk for utveckling av korsberoende till andra
bensodiazepiner. Tolerans och beroende kan utvecklas efter bara nigra
veckors anvindning (EMCDDA, 2018).




Med den spridningsméijlighet som finns i och med forsiljning via
webshoppar och utbyte av information pd nitdrogforum i det svenska
samhillet kan det inte bortses fran att drogen nitrazolam kan paverka
folkhilsan negativt och medfora sociala problem. I en samlad bedémning
utifran information frin expertnitverk (NADIS) ir att trenden for
anvindning av designade benzodiazepiner dkar och att det finns ett intresse
att inhandla och bruka lagliga psykoaktiva substanser. Diarmed finns ett
samhillsbekymmer som ir kopplat till benzodiazepiners potential for
beroende och missbruk (Longo & Johnson, 2000; NADiS, 2018).

10. Tillginglighet
Substansen kan inféras, hanteras och siljas lagligt i avsaknad av klassificering.
Okad tillganglighet och didrmed 6kad anvindning kan befaras d& bruk och

inforsel inte ar straffbart.

11. Nuvarande kontrollstatus

Oreglerad i Sverige. Aterfinns varken p& 1961-ars narkotikakonvention eller
pa 1971-4rs psykotropkonvention. Reglerad i Lettland och Litauen
(EMCDDA, 2018).

12. Ovrig information

13. Rekommendation

Folkhilsomyndigheten rekommenderar att 6-fenyl-1-metyl-8-nitro-4H-
[1,2,4]triazolo[4,3-a][1,4]bensodiazepin foérklaras som narkotika:
+ Tillgingligt underlag ger stod for att dmnet har euforiska effekter
eller beroendeframkallande egenskaper.
+ Tillgingligt underlag ger stod for att imnet har hilsofarliga
egenskaper.
s Missbruk férekommer och kan komma att 6ka i Sverige.

For att forhindra negativa konsekvenser rekommenderar
Folkhalsomyndigheten att 6-fenyl-1-metyl-8-nitro-4H-[1,2,4]triazolo[4,3-
a][1,4]bensodiazepin med kortnamn nitrazolam fors upp pa Forordningen
(1992:1554) om kontroll av narkotika.

14. Notifiera EU-kommissionen
Risken for att produkter styrs 6ver till den oreglerade svenska marknaden
samt den snabba spridningen via etablerade kanaler gor att det idr angeliget

att agera med snabbhet. Braddskande skal enligt Europaparlamentets och
rddets direktiv (EU) 2015/1535 bor dberopas.
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