THJ-2201

Namn, CAS-nr

IUPAC: [1-(5-fluoropentyl)-1H-indazol-3-yl](naphthalen-1-yl)methanone
Kemiska namn: [1-(5-fluoropentyl)-1H-indazol-3-yl](naftalen-1-yl)metanon
Kortnamn: THJ-2201

CAS: 1801552-01-1

Ovriga namn: SF-JWH-018-N; 5F-THJ-018; AM-2201-indazolanalog; AM-2201
indazole analogue; AM(N) 2201; THJ 2201 och methanone, [1-(5-fluoropentyl)-
1H-indazol-3-yl]-1-naphthalenyl-

(EMCDDA, 2019; NFC, 2019; SciFinder, 2019; TVL, 2019)

Summaformel, kemisk struktur, strukturlika substanser

Summaformel: Cy3H21FN2O

Kemisk struktur:
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Grupptillhérighet: Cannabinoider

Strukturlika substanser: AM-2201 och JWH-018 som ér internationellt reglerade
som narkotika enligt 1971 ars psykotropkonvention. THJ-018 och FUBIMINA
som é&r utredda av Folkhélsomyndigheten och &r reglerade som hélsofarliga vara.

Syntetiska cannabinoider ar en strukturellt komplex grupp av substanser och
maénga ges nu kodnamn baserat pa deras ldnga kemiska namn. Strukturerna kan
kategoriseras i fyra komponenter: svans, kirna, brygga och lankad grupp. Namnet
THJ-2201 utgar fran dess strukturella likhet till AM-2201, som ingér i den serie av
cannabinoider som namngivits frdn Alexandros Makriyannis vid Northeastern
University i Boston, Massachusetts.

THJ-2201 har samma svans”, ”brygga” och “ldnkad grupp” som AM-2201 och
den strukturella skillnaden mellan analogerna ligger i “karnan” dar THJ-2201 har
en indazol och AM-2201 en indol. THJ-2201 har samma “’kérna”, ”brygga” och



”lankad grupp” som THJ-018 och den strukturella skillnaden mellan analogerna
ligger i ”svansen” ddr THJ-2201 har en fluoropentylkedja och THJ-018 en
pentylkedja.

(EMCDDA, 2017, 2019; Forordning (1992:1554) om kontroll av narkotika (t.0.m.
SFS 2018:2057); Forordning (1999:58) om férbud mot vissa hdélsofarliga varor
(t.o.m. SFS 2018:2058); Lakemedelsverket, 2019; SciFinder, 2019)

Fysikaliska data

Fysikaliskt tillstand: Fast form. THJ-2201 har identifierats i pulver och
vaxtmaterial.

Molekylvikt (g/mol): 360,424
Kokpunkt (°C).: 546,1+30,0 (berdknad)
Densitet (g/cm’): 1,18+0,1 (beridknad)
Fororeningar/blandningar:

(EMCDDA, 2019; NFC, 2019; SciFinder, 2019; TVL, 2019)

Framstallning

Verkningsmekanismer, effekter

Substansspecifika
Det finns vetenskapliga publikationer angaende verkningsmekanism,
farmakologiska och toxiska effekter for THJ-2201.

e [nvitro-studie pa cellinje. Bindningsaffiniteten och den funktionella
aktiviteten méttes vid humana cannabinoid-1 (CB:)- och CB,-receptorer.
Ki-virden som uppmittes i radioligandbindningstudier indikerar att THJ-
2201 interagerar med bade CBi- och CB»-receptorn (Ki = 1,34 + 0,54
respektive 1,32 £ 0,39 nM). Dérefter studerades THJ-2201:s funktionella
egenskaper genom cAMP-ackumuleringsanalyser. I den funktionella
analysen jamfordes resultaten med CP55,940 och tetrahydrocannabinol
(THC), om é&r en full respektive partiell CB;-receptoragonist. THJ-2201
bedomdes ha en hog grad av aktivering av bada CB-
receptorsubtyperna.och foljaktligen anses THJ-2201 vara en potent CB;-
receptoragonist (Hess et al., 2016).

e [nvitro-studie pa cellinje. THJ-2201 bedomdes ha farmakologiska
egenskaper jamforbara med THC i studier pa transfekterade celler som
uttrycker humana CB;-receptorer och i studier som méter aktiviteten i
hippocampusneuron (Costain et al., 2018).



e [nvivo-studie pa mdss och réttor. Den lokomotoriska aktiviteten hos moss
testades fOr att screena for att identifiera beteendemaéssigt aktiva
dosintervallet och tider for tillslag av och maximal effekt. THJ-2201 gav

en tid- och dosberoende depression lokomotoriska aktiviteten hos moss,
dér effekterna efter doser om 0,5 och 1 mg/kg noterades inom 10-20 min
efter intraperitoneal injektion, med maximal effekt vid 30 minuter och
effekten kvarstod i 40-80 min. I diskrimineringsstudierna pé rattor som
trianats att diskriminera THC substituerade THJ-2201 THC:s effekt
fullstandigt och THJ-2201 bedomdes vara mer potent an THC (Gatch &
Forster, 2016).

e [nvivo-studie pd moss. Oral administrering (sondmatning) av THJ-2201
gav symtom som mild tremor vid laga doser och 6kad ljuskénslighet,
takykardi, kramper och andningsuppehéll vid hoga doser. Déd noterade i 8
moss mellan 1-24 timmar efter administrering av THJ-2201 i doserna 300
och 2000 mg/kg kroppsvikt. Toxiciteten bedémdes vara dosberoende och
LDs virdet berdknades till 822,20 mg/kg kroppsvikt (Bakdash et al.,
2018).

THJ-2201 séljs och diskuteras som en syntetisk cannabinoid. P& drogforum
beskrivs effekter som liknar de fran andra cannabinoider, bl.a. mild eufori
(Drogforum, 2019; Webbshop, 2019).

Gruppspecifika

Syntetiska cannabinoiders ritta bendmning ar syntetiska
cannabinoidreceptoragonister och ir en grupp av substanser som syntetiserats for
att binda till CB;-receptorn i det endocannabinoida systemet. Det &r samma
receptor som THC, substansen som ar huvudsakligen ansvarigt for de storsta
psykoaktiva effekterna av cannabis, binder partiellt agonistiskt till (Banister &
Connor, 2018; Wiley et al., 2014).

Ménga syntetiska cannabinoider som redan har reglerats i Sverige ér fulla CB;-
receptoragonister och mycket potenta. Bruk av syntetiska cannabinoider har under
senare ar varit forknippade med ett stort antal forgiftningar som har kravt
intensivvérd, och dven ett antal dodsfall finns bekrdftade (EMCDDA, 2017, 2019).



Dokumenterad forekomst

Rapporterad forekomst (antal drenden) i Sverige

Uppgifts- 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 (till
limnare jan)
Nationellt 9 14 2 2 4 6 0
forensiskt (vaxtm. | (véxtm.) | (vaxtm.) | (vixtm. | (véxtm. | (vdxtm.

centrum )7 8 ) ) )

(pulver) | (pulver)

Tullverkets 0 8 9 7 2 0 0
laboratorium (pulver) (pulver) | (pulver) | (pulver)
Rittsmedicin - 6 1 0 0 0 0
al-verket* (brottsfal | (brottsfal
3 )
(dodsfall)
Giftinformati 0 0 0 0 0 0 0

ons-centralen

vaxtm. = vixtmaterial; *Rattsmedicinalverket saknade analytisk referens till februari 2014

Folkhdlsomyndigheten har yttrat sig enligt forstorandelagen 13 § lag (2011:111).
Ett flertal beslut om forstorande har inkommit till myndigheten.

Identifierad i Sverige forsta gdngen september 2013 i beslag.
(GIC, 2019; NFC, 2019; RMV, 2019; TVL, 2019)

a) Rapporterad forekomst i Europa

Formellt noterad i november 2013 hos EMCDDA. Har identifierats i beslag
(Belgien, Cypern, Danmark, Finland, Frankrike, Lettland, Litauen, Norge, Polen,
Rumanien, Schweiz, Slovakien, Slovenien, Spanien, Storbritannien, Sverige,
Turkiet, Tyskland, Ungern och Osterrike).

(EMCDDA, 2019; UNODC, 2019)

b) Rapporterad forekomst i ovriga virlden

Formellt noterad i augusti 2014 hos UNODC. Har identifierats i beslag (Armenien,
Indonesien, Israel, Japan, Kanada, Kazakstan, Mayotte, Singapore och USA.

(UNODC, 2019)

¢) Medicinsk, vetenskaplig och industriell anvindning

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



Beredningsform, exponering, administrering, dos

Identifierad i pulver och vixtmaterial (EMCDDA, 2019; NFC, 2019).
Séljs som pulver i mangder upp till 1 kg (Webbshop, 2019).

Personer som skriver pa drogforum pa internet berdttar om oral administrering och
rokning diar THJ-2201 intas i doser mellan 1 mg till 5 mg (Drogforum, 2019).

Missbruksdosen for en ¢j tillvand brukare ar okand.

Kombinationsmissbruk

Bensodiazepiner (Drogforum, 2019)

Halsorisker

Substansspecifika

Réttsmedicinalverket har rapporterat om bade dods- och brottsfall kopplade till
THJ-2201, men information om forgiftningsfall saknas. I dodsfallen identifierades
THJ-2201 tillsammans med andra psykoaktiva substanser (RMV, 2019).

Ett analytiskt bekréftat dodsfall kopplat till THJ-2201-bruk i kombination med
andra syntetiska cannabinoider kan ha bidragit till dodsorsaken som bedomdes
vara ketoacidos (Hess et al., 2015).

Effekten jimfors med andra syntetiska cannabinoider fran AM-serien. Anses vara
potent och ge en mild eufori. Effekter uppkommer snabbt, och klingar d4ven av
snabbt. Substansen bedoms vara beroendeframkallande och utveckla tolerans mot
effekten (Drogforum, 2019).

Gruppspecifika

Med den spridningsmdjlighet som finns i och med forsdljning via webshoppar och
utbyte av information pa nédtdrogforum i det svenska samhéllet kan det inte bortses
fran att drogen THJ-2201 kan péverka folkhélsan negativt och medfora sociala
problem. En samlad beddmning utifran information fran expertnitverk (NADIiS) &r
att det finns ett intresse att inhandla och bruka syntetiska cannabinoider, med tron
att de psykoaktiva effekterna liknar de som fés av THC. Vissa syntetiska
cannabinoider har orsakat utbrott av massforgiftningar och d4ven dodsfall. Darmed
finns ett samhallsbekymmer som ar kopplat till dessa substansers potential for
beroende och missbruk, samt deras hdga potens och dartill horande risk vid bruk
(EMCDDA, 2017; NADiS, 2019).

Tillganglighet

En fortsatt tillgdnglighet och anvindning av kortnamnet befaras trots forbud enligt
lagen (1999:42) om férbud mot vissa hélsofarliga varor.



Nuvarande kontrollstatus

Reglerad som hilsofarlig vara i Sverige sedan 19 augusti 2014. Aterfinns varken
pa 1961 ars narkotikakonvention eller pa 1971 ars psykotropkonvention.

Reglerad i Danmark, Estland, Japan, Frankrike, Slovenien, Turkiet, Tyskland,
Ungern och USA (DEA, 2017; EMCDDA, 2019).

Ovrig information

Rekommendation

Folkhilsomyndigheten rekommenderar att [1-(5-fluoropentyl)-1H-indazol-3-
yl](naftalen-1-yl)metanon forklaras som narkotika:

» Tillgéngligt underlag ger stod for att &mnet har euforiska effekter eller
beroendeframkallande egenskaper.

+ Tillgéngligt underlag ger stod for att amnet har hilsofarliga egenskaper.
*  Missbruk forekommer och kan komma att 6ka i Sverige.

For att forhindra negativa konsekvenser rekommenderar Folkhdlsomyndigheten att
[1-(5-fluoropentyl)-1H-indazol-3-yl](naftalen-1-yl)metanon med kortnamn THJ-
2201 f6rs upp pé forordningen (1992:1554) om kontroll av narkotika.

Notifiera EU-kommissionen

Risken for att produkter styrs over till den oreglerade svenska marknaden samt den
snabba spridningen via etablerade kanaler gor att det &r angelédget att agera med
snabbhet. Bradskande skil enligt Europaparlamentets och radets direktiv (EU)
2015/1535 bor &beropas.
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