Toksikoloski i kirurski profil intravenozne primjene GBL-a: Analiza rizika i klinicke implikacije
"Slamming" prakse

1. Uvod i kemijska agresivnost GBL-a kao industrijskog otapala

Gama-butirolakton (GBL) predstavlja jedinstvenu i ekstremnu opasnost za vaskularni sustav, ne
samo kao psihoaktivni prekursor gama-hidroksibutirata (GHB-a), ve¢ prvenstveno kao agresivno
industrijsko otapalo i sredstvo za uklanjanje boje. Dok se u rekreativnim krugovima ¢esto
pogresno izjednacava s GHB-om, njegova kemijska narav polarnog aproti¢nog otapala ¢ini ga
izrazito citotoksi¢nim pri izravnom kontaktu s ljudskim tkivom.

Fizioloski pH krvi strogo je reguliran (7.35-7.45), dok ¢isti GBL posjeduje pH vrijednost izmedu
4.015.0. Injektiranje tvari s takvom kiselo$¢u 1 solventnim svojstvima izaziva trenutnu
vaskularnu traumu. Klju¢na je klinicka distinkcija: dok je otopljeni GHB (sol) kemijski blizi
neutralnom pH, GBL djeluje kao korozivno sredstvo koje kompromitira strukturni integritet
krvne Zile prije same farmakoloske aktivacije.

Molekularna agresivnost i vaskularni integritet

* Endotelna denudacija: GBL uzrokuje ljustenje endotelnih stanica, ostavljajuc¢i subendotelni
sloj izlozenim, $to inicira neposrednu kaskadu koagulacije.

* Otapanje lipidnog dvosloja: Kao polarno aproti¢no otapalo, GBL ne penetrira stanice
pasivno, ve¢ doslovno otapa lipidne komponente stani¢énih membrana endotela.

* Denaturacija proteina: Kiseli pH dovodi do precipitacije i denaturacije strukturnih proteina
vaskularne stijenke, uzrokujuci trajni kemijski flebitis i fibrozu.

Ova kemijska agresivnost sluzi kao uvod u dramati¢nu farmakokinetiku koja nastupa trenutak
nakon injektiranja.

2. Farmakokineticki profil: "Prolek" s trenutnom aktivacijom

Intravenozni (I'V) put primjene, poznat kao "slamming", zaobilazi sve barijere probavnog sustava
1 prvu fazu metabolizma u jetri. Time se eliminira zastitni mehanizam postupne apsorpcije, $to
rezultira ekstremnim neuroloskim odgovorom.

Za razliku od 1,4-butandiola (BD), koji je takoder prekursor GHB-a ali ima znatno sporiji nastup
djelovanja zbog kompleksnije metabolicke konverzije, GBL se u krvotoku hidrolizira gotovo
trenutno. Serumski enzimi laktonaze pretvaraju GBL u GHB s poluvijekom konverzije od
priblizno jedne minute. Zbog svoje visoke lipofilnosti, GBL prodire kroz krvno-mozdanu
barijeru brze od samog GHB-a, stvaraju¢i intenzivan "flash" efekt.

Tablica 1: Usporedba oralne ingestije i intravenoznog "Flasha"

Parametar Oralna ingestija Intravenozni "Flash"
BioraspoloZivost  Varijabilna (first-pass efekt) 100%
Vrijeme do vrha () 20 — 60 minuta < 2 minute
Metabolicki put  Primarno hepaticka konverzija Trenutna hidroliza (serumske laktonaze)
Intenzitet odgovora Postupan, sedativan Nagli "flash", rizik od trenutne kome

Usporedba s BD  Sporiji nastup od GBL-a GBL je znatno potentniji i brzi
Ovaj farmakokineticki profil objasnjava zasto klinicka slika kod IV primjene GBL-a ¢esto
prelazi u kriticno stanje brze nego $to medicinski timovi mogu intervenirati.

3. Patofiziologija 1 kirur§ke komplikacije ekstravazacije

mekog tkiva. Poseban problem predstavlja ekstravazacija — slucajno injektiranje GBL-a u okolno
tkivo umjesto u venu.



GBL uzrokuje koagulacijsku nekrozu, stvaraju¢i zonu devitaliziranog tkiva u kojem je
cirkulacija potpuno prekinuta. Takva ishemijska okolina onemogucéuje dopremu kisika i
imunoloskih stanica, ali i sistemskih antibiotika, ¢ime se stvara anaerobni medij idealan za razvoj
sepse. U takvim slucajevima, konzervativna terapija antibioticima redovito zakazuje, te je nuzna
hitna kirur§ka debridman-terapija kako bi se sprijecila progresivna sustavna infekcija ili
amputacija.

Stadiji oStecenja tkiva kod ekstravazacije:

1. Ishemijsko bljedilo: Trenutna vazokonstrikcija i endotelna trauma kapilara.

2. Kemijski edem: Reaktivna upala i nakupljanje intersticijske tekuéine zbog kemijske iritacije.
3. Koagulacijska nekroza: Smrt stanica "u bloku" uz gubitak tkivne arhitekture.

4. Sekundarna infekcija i sepsa: Kolonizacija nekroti¢nog tkiva bakterijama u uvjetima bez
perfuzije.

4. Klinicka manifestacija i akutna toksi¢nost

Klinicka slika kod IV primjene GBL-a je dramati¢nija od oralnog predoziranja GHB-om.
Karakterizira je duboka depresija svijesti s brzim padom na Glasgow Coma Scale (GCS) na
razinu 3-7.

Pacijenti Cesto prezentiraju Cheyne-Stokesovo disanje (periodi¢na apneja izmjenjivana s
hiperpnejom) i tesku bradikardiju. Terapeutski prozor je izuzetno uzak: standardna uli¢na doza
od 1-2 ml moze biti eufori¢na, dok doze iznad 2 ml I'V redovito vode do kardiorespiratornog
zastoja.

"Toksi¢nost GBL-a je nepredvidiva zbog varijabilnih koncentracija nesterilnih otopina. Za
razliku od oralne primjene, IV put ne ostavlja vremena za kompenzacijske mehanizme,
pretvarajuci rekreativnu upotrebu u fatalno trovanje u roku od nekoliko sekundi."”

Specifi¢an izazov predstavlja brzi metabolizam tvari, koji ostavlja vrlo malo vremena za
dijagnosticku potvrdu prije nego Sto tvar nestane iz sustava.

5. Forenzicke implikacije i dijagnosticka ogranicenja

GBL se u organizmu metabolizira u CO2 i vodu, §to uz njegov kratki poluvijek (30—60 minuta)
¢ini forenzicku detekciju iznimno teSkom. U bioloskim uzorcima GBL se gotovo nikada ne
nalazi u izvornom obliku; dokazuje se iskljucivo prisutnost GHB-a.

Dijagnosti¢ki parametri:

* Vremenski prozor (Krv): Manje od 8 sati nakon konzumacije.

* Vremenski prozor (Urin): Manje od 12 sati nakon konzumacije.

* Metoda detekcije: Iskljucivo masena spektroskopija (standardni "drug-screen" testovi su
beskorisni).

Negativan toksikoloski nalaz je ¢est kod zakaSnjelih prijava (npr. kod seksualnih napada), ¢ak i
kada je klinicka slika kome bila evidentna, §to stvara ozbiljne prepreke u forenzi¢kim istragama.

6. Chemsex kontekst, polidroga i rizici "Stacking" fenomena

Slamming GBL-a primarno se javlja unutar MSM populacije (muskarci koji imaju seks s
muskarcima) u sklopu "Chemsex" scene. Istrazivanja (NIH) ukazuju na to da su korisnici ¢esto
visokoobrazovani (68% diplomiranih) i mlade dobi (prosjek 27.9 godina), Sto zahtijeva
specifi¢ne javnozdravstvene strategije koje nadilaze klasi¢ne pristupe ovisnostima.

Poseban rizik predstavlja kombinacija GBL-a s mefedronom (M-CAT). Mefedron uzrokuje
snaznu perifernu vazokonstrikciju (klinicki vidljivu kao "plavi ili hladni prsti"), Sto u



kombinaciji s korozivnim u¢inkom GBL-a stvara "savrSenu oluju" za kriti¢nu ishemiju
ekstremiteta.

Fenomen "Stacking'" (Nakupljanje doza): Stimulansi maskiraju sedativni u¢inak GBL-a,
navodec¢i korisnika na uzimanje dodatnih doza. Kada stimulans prestane djelovati, nastupa nagla
1 duboka respiratorna depresija zbog akumuliranog GBL-a. GBL nije samo "ja¢i GHB"; on je
primarno korozivno otapalo koje postaje psihoaktivno tek nakon agresivne kemijske
transformacije u krvi.

7. Upravljanje apstinencijskim sindromom i strategije smanjenja Stete

Prestanak dugotrajne primjene GBL-a (>30 ml/dnevno ili u€estalost >6 puta dnevno) nosi visok
rizik od teskog apstinencijskog sindroma koji ukljucuje delirij, psihozu, rhabdomyolyis i
Wernicke-Korsakoftljev sindrom.

Protokol primjene Diazepama (SA Health 7-dnevni plan): Kod planiranog izvanbolnickog
odvikavanja od blazih oblika ovisnosti, primjenjuje se strogo strukturirani rezim:

* 1. dan: 10 mg svakih 6 sati

* 2. dan: 10 mg svakih 6 sati

* 3. dan: 10 mg svakih 8 sati

* 4. dan: 10 mg svakih 12 sati

* 5. dan: 5 mg ujutro, 10 mg navecer

* 6. dan: 5 mg svakih 12 sati

7. dan: 5 mg samo navecer (nocte)

U okviru Harm Reduction strategije, klju¢an je STAYING SAFE mnemonicki okvir:

* S (Seek attention): Odmah potrazite medicinsku pomo¢ kod predoziranja; ne pokusavajte ga
"neutralizirati" stimulansima.

* T (Two or more): Mijesanje s alkoholom ili ketaminom dramati¢no povecava rizik od fatalnog
ishoda.

* A (Always measure): Koristite precizne mjerice (Sprice/pipete). Nikada ne dozirajte "odoka".
* Y (You should avoeid): Ne koristite GBL sami. Uvijek budite u drustvu osobe koja je trijezna.
* I (If you use): Spavajte u bo¢nom polozaju (recovery position) kako biste sprijecili gusenje u
sluc¢aju povraéanja.

* N (Never drink straight): Obavezno razrijedite GBL u vodi i obojite teku¢inu
prehrambenom bojom radi prevencije slu¢ajne konzumacije. Ne koristite plasticnu ambalazu.
* G (G is addictive): Fizicka ovisnost razvija se iznimno brzo; izbjegavajte svakodnevnu
upotrebu.

* S (Severe symptoms): Nagli prestanak kod ovisnika vodi do opasnog delirija; tada je nuzna
hitna hospitalizacija.

* A (Acute symptoms): Ako ostanete bez zaliha, a ovisni ste, hitno se javite u bolnicu.

* F (Find support): Planirajte detoksikaciju iskljucivo uz lije¢nicki nadzor; ne pokusavajte sami.
* E (Employ methods): Vodite dnevnik konzumacije kako biste stabilizirali i smanjili doze prije
detoksikacije.

Zakljucno, ne postoji medicinska opravdanost niti siguran nacin za parenteralnu primjenu GBL-
a. Svaki "slamming" incident predstavlja visoki rizik od ireverzibilnog oStecenja tkiva i smrtnog
ishoda.



