TUDOMANYOSAN AZ ECSTASYROL: POTENCIALIS
GYOGYSZER AZ AGYKAROSODAS LEHETOSEGEVEL?

Bagdy Gyorgy vdlasza Takdcs Istvan Gdbor kritikdjdra

Tobbnyire elégedetten olvastam Takécs Istvin Gébor kritikdjit az dltalam szer-
kesztett konyvvel kapcsolatban. K6szonom elismerd szavait: ,,Az ecstasyhasznilat
potenciilis kiros hatdsaival, és ezek Iehetséges megel&zési formdival kapcesolatos
informdcidk dtaddsa fontos feladat. A Bagdy Gyorgy dltal szerkesztett kotet erre
tesz elismerésre méltéan kimerits kisérletet. A konyv strukturdja jol felépitett,
az MDMA hatdsmechanizmusit és az agymiikodés alapjait bemutaté fejezetek
hasznos ismereteket nytjtanak.”

A Takics Istvin Gabor dltal megfogalmazott kiegészitések, kritikik egy részével
egyetértek, sGt ezek egy része — helyenként szinte sz6 szerint a megfogalmazott
kritikdval megegyez8en — helyet is kapott a kdnyvben. Példdul a ,Kialakulhat-¢
fligglség?” kérdésre a konyvben kiilon kiemelten is szedett vélasz: ,Néhany
esetben fellép a fiiggdség” (159. 5. sor). Vagy a depresszid és ecstasyhasznilat
kapcsolatdrdl szélva: ,,...a drogot kiprébildk, hasznilok kérében eleve nagyobb
aranyban vannak azok, akik hajlamosak valamiféle lelki betegségre” (144. oldal 1.
sor), vagy ,,...az ecstasy hasznalat és a fentebbi problémak egyiittjirisa nem jelent
kizdrdlagos ok-okozati viszonyt...” (145. alulrdl a 3. sor).

A tények felsoroldsaval, sét kezelésével is tehit sok tekintetben egyetértiink. Igy
vilaszomban most csak egy, kiemelten a szakember szimara lényeges kérdést részle-
tezek valamint egy misik, az adatok értelmezésében mégiscsak fennéllé — és bizony
nem lényegtelen — értelmezési kiilonbséget emelek ki. Az elébbi az MDMA gydgyd-
szati alkalmazdsdval, az utébbi az agykdrosodds lehetdségének kérdésével foglalkozik.

1. ,Sajndlatos, hogy ehhez képest az MDMA gydgydszati, terdpids el6nyeinek a kinyv
minimdlis terjedelmet szentel.”

A kérdéssel egy konyviejezet foglalkozik, ennek cime Az ecstasy mint lehetséges
gyogyszer, ezen belill taldljuk az alibbi alfejezeteket: Torténeti ttekintés, Klinikai
vonatkozisok, ez utébbi tovibb tagolva: Poszttraumis stresszbetegség, Daganatos
betegek, Egyéb prébilkozisok az MDMA klinikai kiprébalasira cimmel. Egy olyan
szer esctén, amely még a vilig egyetlen orszigiban sem regisztrilt gybgyszer, a
konyv fent emlitett célkézonsége (iskoldsok, sziilSk, tandrok, partizék) részére
ezt a terjedelmet b&ségesen elegenddnek tartom. Az Addiktolégidban megjelend
valasz azonban alkalmat ad arra, hogy a szakma szdmara részletesebb tdjékoztatist
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nyujtsak. Valdban, egyre nagyobb a nyomds az MDMA terdpids kiprobélisara,
esetleges klinikai alkalmazdsira. Az eddigi vizsgilatok tobb tekintetben is igérete-
sck, de nyilvinval6 veszélyei miatt — a vitatott agykarosodds mellett tucatnyi ilyent
ismertink, Isd. pl. Az ecstasy hatdsai id6rendi sorrendben c. fejezeteket (91-154.
oldal), illetve Az ecstasy veszélyei, (155-170. oldal) — gydgyszerként torténd
esetleges alkalmazdsa csak igen szigoru szabdlyozds mellett vilhat lehetségessé
a jovSben. A jelenleg foly6 vizsgilatok szinte minden esetben egy szervezet, a
Multidisciplinary Association for Psychedelic Studies (MAPS) kezdeményezésére,
tdimogatdsival indultak. Mdra egyre tdbb kutatécsoport kapja meg az engedélyt
az MDMA klinikai kiprébalasira szerte a viligon, f6ként a poszttraumds stressz-
betegség (PTSD) indikicié esetében, valamint a kdnyvben ugyancsak emlitett
végstddiumu daganatos betegek fijdalmanak és szorongisinak a csokkentése
céljabol. Ezek kozé tartoznak az Amerikai Egyesiilt Allamokban Dr. Michael
Mithoefer, Spanyolorszdgban Jose Carlo Bonso, Svdjcban Dr. Peter Ochen, Izra-
elben Dr. Moshe Kotler vezetésével végzett vizsgilatok. Ezen klinikai kisérletek
kiilonbozs fazisban illetve engedélyezés alatt dllnak, bir a legtobb esetben méra
mir a kormanyzati engedélyeket is megkaptik a kutatécsoportok.

Alegkoribban az Egyesiilt Allamokban adtik meg az engedélyt. Mar a 3. adag
MDMA-val kezelik a 13. picienst — az eddigi eredmények alapjin dgy tiinik sikere-
sen — (Phase II, 2006. szeptember 13.), de hangsilyozom, csak olyan esetben alkal-
mazzik, amikor a beteg minden egyéb terdpidval szemben rezisztens. A tervezett 20
betegbdl mir 16 picienst vontak be a kisérletbe. A svijci kutatdsok szeptemberben
kaptak meg a végleges engedélyt (2006. szeptember 12.) és megkezd8dott az elss
beteg elsG adag MDM A-val val6 kezelése (2006. oktdber 19.).

Izraelbe megérkezett Svijcbdl az els§ adag MDMA és szintén most kezd&dnek
meg a vizsgilatok, kiilondsen hibort vagy terrorizmus okozta PTSD-ben szenvedd
betegekre koncentrilva. Spanyolorszigban a MAPS még ebben az évben szdndé-
kozik Gjrainditani a kisérleteket, amelyeket politikai nyomadsra felfiiggesztettek,
annak ellenére, hogy szimos igéretes jelét is tapasztaltik az MDMA hatékonysa-
ginak és nem mutatkoztak mellékhatisai.

Dr. John Halpern kutatécsoportja a végstidiuma daganatos betegek fijdal-
miénak és szorongidsinak a csékkentése céljabdl végezne kisérleteket, a MAPS
hosszt ideje megvonta t8liik a tdmogatist, de tavasszal egyéb szervezetektsl
kaptak adomanyokat és remélhetSleg néhiny hénapon beliil megkezdSdhetnek
a kutatisok, az els§ adag MDMA napjainkban (2006. oktdber 23.) érkezett meg
a McLean kérhizba (MAPS).

2., Ecstasy és agykdrosodds — van rd bizonyiték?”

Ebben a kérdésben nagyon fontosnak tartom néhiny altalinos szempont tisz-
tazdsit illetve a kritika néhdny megjegyzésének pontositisit. Egyetértek abban,
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hogy emberben az dllatkisérletek eredményeit nem lehet ugyanolyan biztonsiggal
kimutatni. Ennck egyszertien etikai és mddszertani okai vannak. Példdul nem
adhatunk kontrollalt koriilmények kozott kettSs vakvizsgilatban ecstasyt nagy
szdmu vizsgilati személynek. Nem vehetjiik ki és preparilhatjuk az agyakat az
ecstasykezelés utdn elére meghatirozott, azonos idépontban. Még ha mindezt meg-
tehetnénk, a tudomdnyos kisérletekben alkalmazott szigor statisztikai médszerek
még egy — példiul minden harmadik emberben 1étrej6vs — tényleges kdrosodas
estén sem vezetnének feltétlentil szignifikins eredményre, még tobb tucat szemé-
lyen végzett vizsgilat esetén sem. Maradnak tehit a kiilonboz4 tesztek, illetve az
agyi képalkoté médszerek. Utébbiak azonban indirekt mérések, érzékenységiik
viszonylag gyenge, és ugyanakkor a humin populicién beliil a széris igen nagy.
Eztigazolja a kdnyvben részletesen leirt egyik vizsgilat is, ahol majmok agyat vizs-
giltak direkt és indirekt médszerekkel ecstasy kezelést kovetSen (150. oldal, utolsé
bekezdés). De az agyi véritaramlisban 1étrejovs viltozasok, amelyek a képalkotd
médszerek alapjit képezik, még a genetikailag szinte azonos patkinycsoporton
beliil is komoly viltozatossigot mutatnak hirom héttel a kezelés utin (Ferrington
et al. 2006). Riadisul az adatok alapjin az agyi autoreguliciés mechanizmusok
sériilésére kell kovetkeztetniink ebben az id&szakban, ami stroke kialakuldsira
hajlamosithat (Ferrington et al. 2006). A fentieket 6sszefoglalva, a humin vizsgi-
latokbdl nem is varhaté minden kétséget kizdré pozitiv vagy negativ eredmény
a jelenleg rendelkezésiinkre 3116 médszerekkel. 2002 6ta évente tébb mint 100
tudomanyos kozlemény (ezenkiviil szimos felmérés, riport, konyv stb.) jelenik
meg a sajtéban. Ezek kozott az ecstasyfogyasztds tartés hatdsait alitimasztd és
cafol6 klinikai eredménycket egyarant talilunk. fgy mara kénnyedén idézhetiink
és sorolhatunk fel akdr 100 olyan kézleményt, amelyik a tart6s hatdsok megléte
mellett, mésik szdzat, amelyik ellene sz6l. Egy ilyen dtfogd képet nyjté felsorolds
(minimum 500 tételt tartalmazd referencialistit kell elképzelniink) egyiltalin nem
segitené, inkabb elriasztand a laikus olvasét, ezért — bar ennél tobbet olvastunk el
és értelmeztiink munkatirsaimmal — nem is illesztettitk a konyvhoz. Ha azonban
kovetkezetesen egymds mellé rakjuk és kritikai elemzésnek vetjitk ald ezeket a
munkdkat, a tobbség az ecstasy tartds kdros hatdsait timasztja ald, vagy legalibbis
nem zdrja ki annak lehet8ségét. Ugyanez mondhaté el a kérdéssel évek, évtize-
dek 6ta foglalkoz6 orvosok és kutatk véleményének megoszlisira is. Mellesleg
a szakemberek az ecstasy tartds hatdsai koziil a kognitiv funkcidk karosodasit
fogadjik el a legszélesebb korben.

Az illatkisérletek értelmezésével kapcsolatban kiemelném, hogy az ecstasy
létrehozta a kdnyvben részletesen leirt agyi kdrosodast, nemcsak patkinyokban,
hanem gyakorlatilag az 3sszes, meglehetSsen nagyszimia majomkisérletben is.
Ezek utdn tovdbbi két kérdés tisztizando: Az dllatkisérletekben alkalmazott dézis
megfelel-e az emberek dltal alkalmazottnak? Ha igen, van-e tudomdnyos és erkélesi jo-
gosultsdgunk arra, hogy a patkdnyoktsl majmokig szigori tudomdnyos mddszerekkel leirt
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vdltozdsokat ember esetén elvessiik csak azért, mert emberben nem rendelkeziink minden
kétséget kizdré bizonyitékkal?

Az alkalmazott dézis kérdését illetGen, patkdnyban az agykirosodis egyszeri
10-15 mg/kg esetén, majomban 2,5-5,0 mg/kg esetén jon létre (Adori et al., 2006;
Kirilly et al., 2006, O’Shea et al., 1998; Ricaurte et al., 2000). Az emberek dltal fo-
gyasztott tabletta dtlagosan 100-120 mg korili mennyiségti MDMA-t tartalmaz,
ami kb. 1,25 mg/kg-nak felel meg. Ezek alapjin kijelenthetjiik, hogy a szokdsos
emberi haszndlat sokkal kisebb dozist jelent, mint az, ami dllatkisérletben létrehozza a
vdltozdst? Egydltaldn nem.

A gybgyszerek hatékonysaga, kitiriilése nem a teststllyal, hanem a testfelszinnel
ardnyos. A mg/kg viszonylag sz(ik hatirok kozott (pl. felndtt emberek teststilya)
alkalmazhato, j6 kozelitést ad. De mér a gyerek-felndtt viszonylatiban ettSl viszony-
lag jelentGs az eltérés. Minél kisebb stlyt a kezelt dllat, anndl nagyobb az eltérés
a teststlykilogrammra szdmolt emberi dézistdl. KozelitSleg ugyanolyan mértékd
farmakoldgiai hatis eléréséhez pl. a patkdnyoknak az emberben alkalmazott, test-
stlyra szimitott dozis 6t-tizszeresét, egérben akar 6tvenszeresét kell adni. Szamok-
kal kifejezve, az 1,25 mg/kg human dézis 6,25-12,5 mg/kg patkianydoézisnak felel
meg, aminek felsd értéke mar létrehozza a patkdnyban az agykarosodast! Riadasul
azokban az allatokban, amelyekben az agykdrosodis kimutathatd, az ecstasy kb.
1,5-2 °C-o0s hdmérséklet-emelkedést hoz létre, és ilyen mértékd hdmérséklet-
emelkedés az ecstasyt fogyaszté személyek esetén egyaltalin nem ritka. Majmok
esetén is —a patkdnyokhoz hasonlé médszerrel szimolva —j6 kozelitéssel a szokdsos
humain alkalmazis (egy tabletta) fels§ dozistartomanyit kapjuk. Tehdt sz6 sincs arrdl,
hogy szélsdségesen magas dézisok kellenek az agykdrosodds létrejottéhez! Figyelembe kell
venniink, hogy egyes ecstasyt hasznild személyek majiban — akdr éppen az ecstasy
iltal 1étrehozott mijkirosodds, akar a genetikai variabilitds, vagy egyéb drogok,
egylitt elfogyasztott tipldlék kovetkeztében — csokkent mértéki a metabolizmus és
emiatt az MDMA hatisa tobbszorosére fokozddhat, ezt azonban illegilis fogyasztis
esetén senki sem vizsgdlja. Masrészt egyes tablettik akdr 200 mg hatéanyagot is
tartalmaznak, sGt azt is tudjuk, hogy az ecstasyt fogyasztok egy része tobb tablettit
is fogyaszt rovid idén belill, akir egyszerre is (Parrott 2001; Solowij et al. 1992; van
de Wijngaart et al. 1999). A fentickbdl tehit batran kovetkeztethetiink arrra, hogy az
illeglis ecstasyfogyasztis — legalibbis egyes személyekben — éppen a kontrolldlatlan
hasznilat kévetkeztében, nagy valészintiséggel a leirt valtozdsokat eredményezheti
az agyban (Easton — Marsden 2006). Az esetleges terapids alkalmazds esetén ennek
veszélye azért sokkal kisebb, mert a vizsgilatokba csak részletesen kivizsgilt (pl.
mijfunkcié) személyeket vonnak be, kiilon felhivjik a résztvevdk figyelmét az
alkalmazis mdédjira és az esetleges mellékhatdsokra, és az MDMA hasznilata alatt
folyamatosan kontroll laborvizsgilatokat végeznek.

A szakembereknek sz616 tudomanyos tdjékoztatishoz az is hozzatartozik, hogy
az dllatokban részletesen vizsgilt agyi elviltozdst is a kritika tirgyava tegyiik. Sajit

400 VITA



BAGDY GYORGY: VALASZ TAKACS ISTVAN GABOR RECENZIOJARA (397-402.)

eredményeink egy része is arra utal, hogy —amint azt a konyvben kifejtjitk — ,,...ma
valészintibbnek tiinik, hogy ezek az axonok nem semmistilnek meg fizikailag, csak
stlyos vagy kevésbé stlyos kirosodast szenvednek” (134. 25-28. sor). Emellett
sz6l6 igen komoly, a szakirodalomban elGszor dltalunk leirt érv, hogy a gyors
axondlis transzport sériilését jelzg un. amiloid prekurzor proteincsomdék — ame-
lyek pl. stroke-ot kévetSen jol kimutathatéak az agyban — az ecstasykezelés utin
annak ellenére sem jonnek létre, hogy a szerotonin transzportert vagy a triptofan

s

hidroxilazt tartalmazé rostok szdma, stirtisége csokken (Kovacs et al. in press).

Osszefoglalas

Vilaszom 6sszefoglalisaként djra kiemelném, hogy a majmokon és patkdnyokon
taldlt eredmények arra utalnak, hogy — kiilondsen kontrolldlatlan hasznélat esetén
— feltehet8en emberben is szimolnunk kell az ecstasy speciilis, idegsejtfunkcié-
karosité hatdsaval, és ezt eddig az emberekkel végzett vizsgilatok egyéltalin
nem tudtdk kizdrni. A terdpids kutatisok ugyanakkor igéretes eredményekrdl
szamolnak be, és nem elképzelhetetlen, hogy pl. a poszttraumds stressz keze-
1ésében az eddigicknél Iényegesen hatékonyabb 1 gydgyszer keriil a keziinkbe
iltala. Megjegyezném, hogy mig az utcai hasznilat esetén az ismeretek hidnya
miatt jelenleg is a felvildgositisra kell koncentrilnia a szakembernek, a klinikai
telhasznilds sordn a mellékhatisok sokkal kisebb gondot jelentenck. A kett§ csak
latszélag jelent ellentmondast, hiszen pl. a morfin is pétolhatatlan gyégyszeriink,
ugyanakkor kontrolldlatlan hasznilata silyos veszélyt jelenthet az egyénre és
tarsadalomra egyarint (ezzel a mondattal természetesen nem szeretnék a két szer
kozott egyenlSségjelet tenni). Takdcs Istvin Gdborral egyiitt Gjra nyomatékosan
felhivndm a figyelmet: ,,Az ecstasyhasznilat potenciilis kdros hatdsaival, és ezek
lehetséges megel&zési formdival kapcesolatos informacidk dtaddsa fontos feladat...”
Eztaldtimasztandd, a felviligosité tevékenység szerepérsl egy meghokkents adat:
az Amerikai Egyesiilt Allamokban 1994 és 2001 kdzott az ecstasyfogyasztis kb.
kétszeresére ndtt, mig ugyanezen idGszak alatt az ecstasyhasznalattal kapcsolatos
els@segélyt kérd személyek szima orvosi tigyeletben mintegy hiisszorosdra (2001-
ben 5542) emelkedett (Martins et al. 2005)! Osszefoglalva: iskoldsok, sziilk,
tandrok, partizék és szakemberek szimara egyarint ajinlom a kényvet, amely
legjobb meggy6z8désem szerint — szemben a sajtd gyakori szélsGségeivel (Griffin,
1986) — kiegyensulyozott, gyakran elgondolkodtatd illetve tovabbi kérdésekre is
Oszténzd informdaciét nydjt. A szakember szimadra természetesen elengedhetetlen
a szakirodalom folyamatos kovetése és értékelése, amihez a kényv jé kiindulési
alapot, segitséget nydjt az utébbi 30 év szakirodalma alapjin.

A Szerz8 az Amit az ecstasyrdl tudni kell. Iskoldsoknak, sziilsknek, tandroknak, partizéknak c. kényv
(Budapest, 2006, Akadémiai Kiadd) szerkesztdje.
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