Pet Sokantnih Istina o GHB-u Koje Mijenjaju Sve Sto Ste Mislili da Znate

Uvod: Lijek, Droga ili Otrov? Kompleksna Prica o GHB-u

Rijetko koja molekula utjelovljuje farmakolo$ki paradoks tako dramati¢no kao gama-
hidroksibutirat (GHB) — spoj koji je istovremeno endogeni neurotransmiter, spasonosni lijek
i opasna uli¢na droga. Za jedne, on je precizno dozirana terapija koja pacijentima s
narkolepsijom vraé¢a kontrolu nad zivotom. Za druge, opasna supstanca povezana s
chemsex scenom i tragi¢nim slucajevima predoziranja. Za trece, tek zloglasni akronim iz
medijskih naslova. Ova kontradiktorna reputacija postavlja klju¢no pitanje: §to je zapravo
GHB?

Odgovor nije jednostavan, jer je GHB sve od navedenog. Njegov identitet nije odreden
samom kemijskom strukturom, ve¢ kontekstom u kojem se koristi: dozom, ¢isto¢om,
namjerom i, najvaznije, prisutnoscu ili odsutnoS¢éu medicinskog nadzora. Ovaj ¢lanak
razotkrit ¢e pet najiznenadujucih, ¢esto kontraintuitivnih i klju¢nih istina o GHB-u,
temeljenih iskljucivo na znanstvenim i klinickim podacima. Cilj je pruziti jasniju, nijansiranu
sliku koja nadilazi stigmu i moralnu paniku, omoguc¢ujuéi vam da razumijete ovaj
farmakoloski paradoks u njegovoj punoj slozenosti.

1. Isti spoj je i spasonosni lijek i opasna uli¢na droga

Sredis$nji i najSokantniji paradoks GHB-a lezi u ¢injenici da je ista kemijska molekula -
gama-hidroksibutirat — u jednom kontekstu strogo kontrolirani lijek koji spaSava zivote, a u
drugom ilegalna supstanca s visokim rizikom. Ne radi se o slicnim spojevima, ve¢ o
identi¢noj tvari Ciji identitet definira iskljucivo kontekst.

Kao lijek, farmaceutski oblik GHB-a poznat kao natrijev oksibat odobren je pod strogim
regulatornim uvjetima za specifi¢ne medicinske primjene:

o Xyrem i Xywauv su lijekovi odobreni u SAD-u za lijeCenje narkolepsije, konkretno
katapleksije (naglog gubitka miSi¢énog tonusa) i prekomjerne dnevne pospanosti. U
ovom slucaju, GHB konsolidira san i ispravlja disregulaciju oreksinskih neurona.

o Alcover je trgovacki naziv pod kojim se isti spoj u ltaliji i Austriji koristi za lijeCenje
sindroma apstinencije od alkohola i odrzavanje apstinencije. Ovdje djeluje kao
"etanol-mimeti¢ka" supstanca koja ublazava apstinenciju vezanjem na iste GABA-B
receptore kao i alkohol, ali bez njegove toksi¢nosti za jetru.

Ironija je zapanjujuéa: supstanca koju mediji C¢esto demoniziraju kao opasnu uli¢nu drogu,
u nekim je zemljama standardna terapija za lije€enje ovisnosti o alkoholu, drugoj, jednako
stigmatiziranoj ovisnosti. Ova medicinska legitimnost u oStrom je kontrastu s njegovim
statusom kao kontrolirane supstance iz Popisa | u SAD-u za nelegalnu uporabu, §to ga
stavlja u istu kategoriju kao heroin. Ta klasifikacija odrazava njegovu reputaciju u
rekreativnim kontekstima, gdje nekontrolirano doziranje i nepoznata ¢isto¢a dovode do
tragi¢nih ishoda. 1z PMC perspektive, ova dualnost savrSeno ilustrira klju¢nu

ideju: kontekst — ukljuc¢ujuéi dozu, ¢istoéu, medicinski nadzor i namjeru-a ne sama
molekula, odreduje je li GHB resurs ili prijetnja.

2. Razlika izmedu euforije i kome je opasno mala - a znanost objasnjava zasto

Jedan od najopasnijih aspekata GHB-a je njegov izrazito uzak terapijski prozor — granica
izmedu doze koja izaziva zeljenu euforiju i one koja uzrokuje komu ili smrtonosnu



respiratornu depresiju je alarmantno mala. Razlog za to lezi u znanstvenom konceptu
poznatom kao nelinearna farmakokinetika.

Da bismo ovo pojednostavnili: kod veéine tvari, ako udvostrucite dozu, dobijete otprilike
dvostruki u¢inak. Kod GHB-a to pravilo ne vrijedi. Zbog zasiéenja metabolickih enzima u
jetri, primarno GHB-dehidrogenaze, koji ga razgraduju, ¢ak i malo povecanje doze moze
dovesti do naglog, eksponencijalnog skoka njegove koncentracije u krvi. Tijelo jednostavno
ne moze pratiti i razgraditi viSak dovoljno brzo.

Ovaj efekt mozemo zamisliti koristeéi jednostavnu analogiju: zamislite odvod sudopera
(metabolicke enzime). Dok ulijevate vodu (GHB) polako, ona otje¢e bez problema (linearna
kinetika). No, ako naglo pojacate mlaz, odvod se ne moze nositi s koli¢inom, dolazi do
zasiéenja i sudoper se naglo i opasno prelijeva (nelinearna kinetika). Mali porast "ulaza"
uzrokuje neproporcionalno velik i nekontroliran "izlaz".

Upravo je ta nelinearnost razlog zasto korisnici mogu neoc¢ekivano i bez upozorenja prijedi
iz stanja euforije u duboku komu ili prestati disati. Opasnost se drasti¢no povec¢ava kada se
GHB kombinira s drugim depresorima srediSnjeg Zivtanog sustava, poput alkohola, jer
njihovi ug¢inci na disanje postaju sinergijski i smrtonosni.

3. Apstinencijski sindrom nije samo tezak, on je medicinska hitna situacija

Dok se opasnosti predoziranja ¢esto spominju, ono §to je manje poznato jest da

je apstinencijski sindrom od GHB-a jedan od najtezih i kliniéki najopasnijih, ¢esto
nadmasujucéi onaj od alkohola ili benzodiazepina. Kod redovitih korisnika, ovisnost se moze
razviti iznenadujuce brzo, a prekid koriStenja pokreée kaskadu po zivot opasnih simptoma.
Simptomi mogu zapoceti vrlo brzo, ve¢ unutar 3 do 6 sati od zadnje doze, i naglo eskalirati
od anksioznosti i tremora do teSkog delirija (koji se javlja u oko 30% slucajeva), toni¢ko-
kloni¢kih napadaja, rabdomiolize (raspad miSi¢nog tkiva) i potpune autonomne
disregulacije. Ova teSka reakcija nije misterij; to je izravna posljedica duboke
neuroadaptacije. Kroni¢na uporaba prisiljava mozak na stanje stalne inhibicije, a nagli
prekid dovodi do "cerebralne hipereksitabilnosti" — kaoti¢ne oluje u kojoj neuroni, liSeni
svog koc¢nic¢ara, nekontrolirano "pucaju”.

Ozbiljnost ovog stanja zahtijeva hospitalizaciju, najéeS¢e na odjelu intenzivne njege, i
primjenu iznimno visokih doza benzodiazepina. Da bismo ilustrirali ozbiljnost, zabiljezen je
slucaj gdje je pacijentu tijekom detoksikacije bila potrebna ukupna ekvivalentna doza

od 2655 mg diazepama - koli¢ina koja bi za osobu bez tolerancije bila smrtonosna.

Zbog toga je klju¢no upamtiti sljedeée upozorenje:

Apstinenciju mora voditi lije€nik; pokusaji “kué¢ne detoksikacije” su opasni i mogu biti
smrtonosni.

4. Buduénost lijeéenja ovisnosti nije 'novi GHB', ve¢ 'elegantna modulacija' mozga
Dok GHB i srodni spojevi djeluju kao "brutalni agonisti" — izravno i snazno aktivirajuci
GABA-B receptore u mozgu — buduénost farmakologije ovisnosti lezi u daleko suptilnijem
pristupu. Znanstvenici razvijaju novu klasu spojeva poznatih kao pozitivni alostericki
modulatori (PAM) GABA-B receptora, koji predstavljaju pametniji i sigurniji smjer.

Razlika je fundamentalna. Umjesto da sami "pritiSéu prekida¢" na receptoru, PAM-ovi
djeluju kao "prigusivaci svjetla". Oni ne aktiviraju receptor sami od sebe, ve¢ samo
pojacavaju prirodni signal tijela — neurotransmiter GABA —to¢no onda kada i gdje je to



potrebno, postujuéi prirodnu neurobiologiju mozga umjesto da je preplave grubom silom.
Ovaj pristup "elegantne modulacije" nudi revolucionarne prednosti:
¢ Manje nuspojava: Buduci da pojacavaju samo postojeci signal, maniji je rizik od
prekomjerne sedacije ili respiratorne depresije.
¢ Manjirizik od ovisnosti: Suptilnije djelovanje smanjuje vjerojatnost da ¢e mozak
razviti toleranciju i ovisnost.
« Siri terapijski prozor: Granica izmedu u&inkovite i toksiéne doze je znatno veéa, §to
ih ¢ini sigurnijima za upotrebu.
Ovo nije samo teorija. Spojevi iz ADX serije, koje razvijaju tvrtke Addex Therapeutics i
Indivior, ve¢ se pripremaju za ulazak u prvu fazu klini¢kih ispitivanja (o¢ekivano 2026.
godine) za lije¢enje poremecéaja povezanih s upotrebom supstanci. Ovaj pristup
predstavlja "treéi put" koji nadilazi grubu dihotomiju prohibicije i permisivizma, nudedi
sofisticiraniji i sigurniji alat za pomo¢ ljudima koji se bore s ovisnoSc¢u.

ZavrSna misao: Paradoks koji nas tjera na razmisljanje

GHB je supstanca ekstremnih dualnosti. On je dokaz da ista molekula moze biti i razorni
otrov i mocan lijek, ovisno iskljuCivo o kontekstu, znanju i kontroli. Njegova pri¢a nije
jednostavna pri¢a o "dobroj" ili "loSoj" drogi, veé slozen farmakoloski narativ koji nas
prisiljava da se suo¢imo s nijansama.

Inovacije poput pozitivnih alosteri¢kih modulatora (PAM-ova) nude viSe od tehnoloSkog
napretka; one predstavljaju filozofski iskorak. Moguénost "elegantne modulacije" mozdanih
krugova mogla bi nas osloboditi laznog izbora izmedu "lijeka" i "otrova", nudedi suptilniji i
sigurniji pristup. To nas ostavlja s klju¢nim pitanjem koje nadilazi samu kemiju: kako kao
drustvo trebamo pristupiti supstancama koje istovremeno mogu biti i razorni otrovi moéan
lijek, i gdje povla¢imo granicu izmedu znanstveno utemeljene politike, zastite javnog
zdravlja i osobne slobode?



