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Fenibut gav abstinens och psykos

Preparat for kosmonauter — nu marknadsfort som kosttillskott pa nitet
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Via internet sker marknadsféring och férséljning av kosttill-
skott och andra preparat relativt okontrollerat. I internetfo-
rum som Flashback, Anabolic minds och Youtube ir informa-
tionen ofta detaljrik och baserad pa personliga erfarenheter
men ocksa pa rykten och antaganden och ibland pa forskning
[1]. Det dr svart for sjukvardspersonal att ha uppdaterad kun-
skap om alla dessa preparat, och ofta saknas vetenskapliga be-
skrivningar. Detta fick vi sjdlva erfara i motet med en patient
som utvecklat ett missbruk av fenibut. Detta patientfall har
tidigare beskrivits i Journal of Substance Use [2].

I denna artikel jAmfor vi vart patientfall med tva andra som
beskrivitsilitteraturen.

Fenibut — en medicin for sovjetiska kosmonauter
Fenibut/Phenibut/PH-Gaba/Z-12 (betafenylgammaamino-
smorsyra) ir ett kosttillskott/preparat som marknadsfors till
framfor allt kroppsbyggare. I internetforum med inriktning
pa droger diskuteras fenibut som ett alternativ till bensodia-
zepiner. I dessa forum finns dven ett flertal abstinensreaktio-
ner beskrivna. Det édr oként hur utbredd anvindningen av fe-
nibut dr. Under 2011 blev dock fenibut likemedelsklassifice-
rat, vilket innebir att sirskilt tillstand fran Likemedelsver-
ket krévs for inforsel. Forhoppningsvis kommer detta att
begrinsa anvindningen i Sverige.

Vihar utan framgéang sokt uppgifter om efterfragan och for-
siljningsvolymer hos svenska internetféretag som fram till
forra aret salde fenibut samt fran den brittiska tillverkaren av
Z-12. Tullverket, som sedan likemedelsklassificeringen be-
slagtar fenibut, rapporterar ett beslag pa 10 g fran en postfor-
sdndelse. Man kan dock misstédnka att det finns ett morkertal.
Pa internetforumet Flashback finns inldgg dir flera personer
hévdar att de bestillt fenibut under innevarande ar.

Fenibut framstélldes forst i Sovjet under 1960-talet och har
dir anvints kliniskt pa flera indikationer, bl a angest/orostill-
stand och alkoholabstinens. Det anvindes é#ven av sovjetiska
kosmonauter under Apollo-Sojuz rymdresa [3]. I dag finns fe-
nibut som ldkemedel i Ryssland och Lettland. Det finns drygt
300 publikationer om fenibut, de allra flesta pa ryska.

FALL 1

Det forsta fallet rér en 40-arig man i USA [4]. Han anvénde fe-
nibut under flera manaders tid och tog 250 mg 3-4 ganger per
dag. Tre dagar efter att han uppho6rt med anvindningen kom
han till sjukhus. Han var da agiterad, psykotisk, hade halluci-
nationer och klagade pa insomni. Vitalparametrar var utan
anmirkning, bortsett fran takykardi (puls 110 slag/min). Pa-
tienten sederades med bensodiazepiner. Paféljande dag hade
alla psykotiska symtom avklingat.

FALL 2

Det andra fallet ror en 21-arig man i USA som hade remitte-
rats till 6ppenvardspsykiatrin for bedomning av angestsym-
tom [5]. Han hade #ven fatt diagnosen restless legs. Da han
inte uppfattade att férskriven mediciniering gavlindring leta-
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de han sjilv upp fenibut pa internet. Patienten tog 1 g fenibut
en gang per dag, vilket var den rekommenderade dosen pa pa-
ketet. Han tog fenibut under tio dagar och slutade sedan. 2-4
timmar efter den sista dosen borjade han uppleva ett flertal
symtom som han inte kéinde igen sedan tidigare. De var nervo-
sitet, inre skakighet, psykomotorisk agitation, lattvackt irri-
tation, hjartklappning och hjirtrusning, aptitléshet, illama-
ende, trotthet, insomni och muskelspdanningar. Patienten tog
halva dosen fenibut for att préva om det kunde réra sig om ab-
stinens. Nistan genast upplevde han lindring av symtomen.
Totalt anvinde han fenibut under tva veckor.

FALL 3

Fallet ror den den patient vi sjdlva motte: en svensk man i
25-arsaldern med tidigare méngarigt blandmissbruk av fram-
for allt bensodiazepiner och opiater [2]. Patienten hade var-
dats inneliggande for nedtrappning av bensodiazepiner. Efter
utskrivningen bérjade han ta 0,75-1,0 g fenibut 6-8 ganger
per dag (den rekommenderade dosen var max 1,5 g per dag).
Han upplevde toleransutveckling redan efter férsta veckan
och 6kade dosen till som mest 1,5-2,0 g 8-10 ganger per dag.
Totalt anvinde patienten fenibut under tvd manader. Han
gjorde under hela denna tid regelbundna aterbesok pa sin be-
roendemottagning. Med undantag av ett aterfall med benso-
diazepiner visade urinprov inga tecken pa bruk av andra dro-
ger. Fenibut kunde dock inte upptickas med den anvinda
urinscreeningmetoden.

Patienten sokte hjilp via beroendevarden da hans fenibut
hade tagit slut och han var orolig fér en abstinensreaktion. Re-
danettpar timmar efter att han tagit den sista dosen upplevde
han subjektiva abstinensbesvir. Under de tva forsta dagarna
utgjordes dessa av overklighets- och virdeloshetskénslor, oro,
angest, nedstimdhet, hjartklappning och hjirtrusning, illa-
maende, trétthet, insomni, muskelvirk och muskelryckning-
ar samt ljud- och ljuskénslighet.

Patienten hade ett par veckor fore inldggningen sjalvmedi-
cinerat med pregabalin (Lyrica) och upplevt symtomlindring.
Med tanke pa dels patientens historia av tablettmissbruk, dels
pregabalins beroendepotential [6-8] fick han i stillet gaba-
pentin (300 mg x 1) som ett férsok till abstinenslindring. Han
fick d&ven sederande antihistaminer (Lergigan, Theralen, Ata-

B SAMMANFATTAT

Fenibut &r lattatkomligt via in-
ternet. Preparatet marknadsfors
som ett kosttillskott for forbatt-
rad somn, framfor allt efter fysisk
aktivitet. | Ryssland och Lettland
finns substansen i godkdnda
ldkemedel.

Det finns tre publicerade fallbe-
skrivningar av abstinensreak-
tioner vid bruk och missbruk av
fenibut. De beskriver en snabb

toleransutveckling och symtom
liknande dem vid baklofen-,
GHB-, bensodiazepin- och alko-
holabstinens.
Abstinensreaktionen kan bli
uttalad med agitation, konfusion
och hallucinationer.
Bensodiazepiner och god
omvardnad tycks vara en effektiv
behandling vid objektiva absti-
nenssymtom.
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TABELL I. Jamforelse av symtom, tid till symtomdebut, verkningsmekanism och behandling vid fenibut-, baklofen-, GHB-, bensodiazepin-

och alkoholabstinens.

Abstinenssymtom

Tid till symtom
efter avslutat bruk

Huvudsaklig

Fenibut [2, 4, 5]
Angest, nedstamdhet
Hjartklappning
Illamaende
Insomni
Muskelvark
Hyperakusi
Fotofobi

Tremor
Agitation
Hallucinationer
Konfusion
Psykos

2—4 timmar,
subjektiva symtom
3 dygn, objektiva
symtom
GABAB-agonist

Baklofen [11]*
Konfusion

Agitation
Hallucinationer
Epileptiska kramper

2-4 dygn

GABAB-agonist

GHB [12]
Angest
Hjartklappning
Illamaende
Insomni
Tremor
Diafores
Hypertoni
Hallucinationer
Vanforestallningar
Paranoia
Psykos
Delirium

Oftastinom 1 dygn
(spann pa 1- 200
timmar)

GABAB-agonist
GHB-receptorer
GABAA-subtyper
Bensodiazepiner

Bensodiazepiner [13] och alkohol [14]
Angest, nedstimdhet
Hjartklappning
Aptitloshet/illamaende
Insomni

Tremor

Diafores

Hypertoni

Rodbrusighet

Muskel- och huvudvark
Hyperakusi

Fotofobi

Agitation

Hallucinationer

Konfusion

Psykos

Epileptiska kramper

1-2 dygn vid alkoholabstinens
7-10 dygn vid bensodiazepam-
abstinens

GABAA-agonist
NMDA-antagonist

Bensodiazepiner. Fenibut, baklofen,
GHB [3, 15, 16]*

verknings-

mekanism

Anvand Bensodiazepiner Baklofen i
farmakologisk Fenibut i nedtrappning nedtrappning
behandling

Evidens for Otillracklig Otillracklig

behandlingen (fallbeskrivningar) (fallbeskrivningar)

God [12]
(systematisk 6versikt)

God for bensodiazepinervid alkohol-
abstinens [17] (systematisk Gversikt).
Visst stod for GHB och baklofen

[16, 18] (systematiska 6versikter med
osdker konklusion). Oklar for fenibut;
litteraturen &r pd ryska

* Abstinenssymtom och behandling dr baserade pa enbart tre fall vardera for fenibut- och baklofenabstinens.

? Fenibut, baklofen och GHB har alla anvénts i behandlingsforsok vid alkoholabstinens.

rax) och levomepronazin (Nozinan, maximalt givet 50 mg x 2)
som anxiolytisk och sedativ medicinering. Initialt upplevde
patienten symtomlindring av detta, men pa den tredje dagen
avabstinens upplevde han férviarrade subjektiva symtom. Ob-
jektivt var patienten stressad, han talade snabbt och hade tid-
vis synhallucinationer.

Under fjarde dagen tillkom &ven tydlig tremor, och patien-
ten kunde inte lingre halla en rod trad i konversationen. Han
fick haloperidol (maximalt 2 + 4 + 4 mg) med tillfredsstéllan-
de resultat. Aven klonidin prévades (Catapresan 75 pg x 1).
Dock férviarrades symtomen mellan fjarde och sjiatte dagen,
patienten blev konfusorisk och éppet psykotisk med bade hor-
sel- och synhallucinationer. Patienten fick férst olanzapin
(Zyprexa) (maximalt 25 mg/dygn) och prometazin (Lergigan)
(100 mg x 1) men sov enbart ett par timmar. Han fick till sist
diazepam (Stesolid) (1 x 30 mg) och nitrazepam (2 x 5 mg).

Vid uppvaknandet och efterféljande dagar var patienten
orienterad och uppvisade inga psykotiska symtom. Han fick
fortsatt bensodiazepiner i nedtrappning: diazepam 60 mg
forsta dygnet, direfter oxazepam (Oxascand) i maximala
dygnsdosen 225 mg nedtrappat till 60 mg vid utskrivningen
till fortsatt ppenvardskontakt.

DISKUSSION

De tre rapporterade fallen uppvisar likheter i symtombild
sinsemellan och dven med symtom av besliktade preparat
(Tabell I). I fall 2 och 3 upplevde patienterna subjektiva absti-
nenssymtom tva timmar efter den sista dosen trots att halve-
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ringstiden for fenibut har visats vara 5,3 timmar [9]. Det ir
osannolikt att regelritta fysiska abstinenssymtom kan ut-
vecklas redan efter tva timmar vid denna halveringstid. Dessa
tidiga symtom kan i stéllet handla om drogsug (craving) och
positiv/negativ forstarkning. I fall 1 och 3 utvecklades symto-
men under flera dagar, vilket talar emot att det skulle rora sig
om en akut effekt av fenibut och fér en abstinensreaktion.

Likheter med annan abstinens

Fenibut verkariforsta hand som en GABAB-agonist men &ven
i viss utstrickning pA GABAA- och dopaminreceptorer [9].
Dennamekanism har likheter med verkningsmekanismen for
baklofen (p-klorderivat av fenibut) [9] och GHB (gamma-
hydroxismérsyra) [10]. Symtomen vid fenibutabstinens har
ocksa likheter med den abstinens som ses vid upphort bruk/
dosminskning avbaklofen [11], GHB [12], bensodiazepiner [13]
och alkohol [14] (Tabell I).

SLUTSATS

Toleransutveckling vid bruk av fenibut kan ske mycket
snabbt, redan efter en veckas anvindning. Abstinenssymto-
men kan bli allvarliga med konfusion, hallucinationer och agi-
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tation. I de tre fall som finns beskrivna har objektiva symtom
upptriitt efter cirka tre dagars abstinens. Den mest effektiva
behandlingen tycks vara god omvardnad och bensodiazepi-
ner. Dock bor forsiktighet med bensodiazepinbehandling
iakttas vid enbart subjektiva symtom.

Efter fardigstillandet av denna artikel har en fjarde fallbe-
skrivning av fenibutabstinens publicerats. I det fallet behand-
lades patienten med Baklofen i nedtrappning [19].

B Potentiella bindningar eller jdvsforhallanden: Inga uppgivna.

B Patienten i fall 3, som {r den patient forfattarna sjdlva har trdffat,
har ldmnat skriftligt samtycke till att hans journaluppgifter anvinds
i vetenskapliga publikationer.

REFERENSER
1. Mickelsson K. Dopningen i Sveri- 4.
ge — eninventering av utbredning,
konsekvenser och atgirder. Oster-
sund: Statens folkhilsoinstitut;
2009.R 2009:15. 5.
2. HogbergL, Szab6 I, Ruusa J.
Psychosis after phenibut (beta-
phenyl-gamma-aminobutyric
Acid) withdrawal. J Subst Use.
Epub april 2012.
3. LapinI. The three foundation 6.
stones of the laboratory of psycho-

1998.p. 323-7.

Odujebe O, Hoffman R, Nelson L.
Phenibut withdrawal — anovel
»nutrional supplement«. Clin Tox-
icol. 2008;46:605.

Magsalin RM, Khan AY. With-
drawal symptoms after internet
purchase of phenibut (beta-phe-
nyl-gamma-aminobutyric acid
HCL). J Clin Psychopharmacol.
2010;30:648-9.

Grosshans M, Mutschler J, Her-
mann D, etal. Pregabalin abuse,

etal. Isthere arecreational mis-

use potential for pregabalin? An-
alysis of anecdotal online reports
in comparison with related gaba-

al:areview of the syndrome and
its clinical management. Acta
Psychiatr Scand Suppl. 1998;393:
95-101.

pentin and clonazepam data. 14. McKeon A, Frye MA, Delanty N.
Psychother Psychosom. 2011;80 The alcohol withdrawal syn-
(2):118-22. drome. J Neurol Neurosurg

8. Schwan S, Sundstréom A, Stjern- Psychiatry. 2008;79:854-62.
bergE, et al. Asignal for an abuse 15. Addolorato G, Leggio L, Abenavoli
liability for pregabalin-results L, etal. Baclofen in the treatment
from the Swedish spontaneous of alcohol withdrawal syndrome: a
adverse drugreaction reporting comparative study vs diazepam.
system. Eur J Clin Pharmacol. Am JMed. 2006;119:276.e13-8.
2010;66(9):947-53. 16. Leone MA, Vigna-TagliantiF,

9. LapinI. Phenibut (beta-phe- Avanzi G, et al. Gamma-hydroxy-
nyl-GABA): a tranquilizer and butyrate (GHB) for treatment of
nootropic drug. CNS Drug Rev. alcohol withdrawal and preven-
2001;7:471-81. tion of relapses. Cochrane Data-

10. Carter LP, Koek W, France CP. base Syst Rev. 2010(2):CD006266.
Behavioral analyses of GHB: re- 17. Mayo-Smith M. Pharmacological
ceptor mechanisms. Pharmacol management of alcohol with-
Ther. 2009;121:100-14. drawal: a meta-analysis and evi-

11. Terrence CF, Fromm GH. Compli- dence-based practice guideline.
cations of baklofen withdrawal. JAMA.1997;278(2):144-51.

Arch Neurol. 1981;38:588-9. 18. LiuJ, Wang L. Baclofen for alcohol

12. McDonough M, Kennedy N, withdrawal. Cochrane Database
Glasper A, et al. Clinical features Syst Rev. 2011(1):CD008502.
and management of gamma-hy- 19. Samokhvalov AV, Paton-Gay CL,
droxybutyrate (GHB) withdrawal: BalchandiK, et al. Phenibut de-
areview. Drug Alcohol Depend. pendence. BMJ Case Rep. Epub 6
2004;75:3-9. feb 2013.

13. Schweizer E, Rickels K. Benzodia-

zepine dependence and withdraw-

pharmacology. In: Ban TA, Healy
D, Shorter E, editors. The rise of
psychopharmacology and the sto-
ry of CINP. Budapest: Animula.

7.

dependence, and withdrawal: a
casereport. Am J Psychiatry.
2010;167(7):869.

Schifano F, D’Offizi S, Piccione M,

|
LAS MER Engelsk sammanfattning Lakartidningen.se

LAKARTIDNINGEN NR 16 2013 VOLYM 110

827



