Bank Informacji o Substancjach o Potwierdzonej Toksycznosci, stworzony w ramach
Miedzynarodowego Programu Bezpieczenstwa Chemicznego IPCS INCHEM

(streszczenie danych dostepnych na www.inchem.org)

OBRAZ TOSYKOLOGICZNY METYLFENIDATU

(nazwy handlowe: Ritalin, Concerta, Attenta, Methylin, Metadate, Rubifef, Daytrana, Centedrin, Meridil)

Methylphenidate hydrochloride, pochodna fenyloetyloaminy, stymulant z grupy amfetaminy.

Nazwa chemiczna: 2-piperidineacetic acid, alpha-phenyl-, methyl ester, hydrochloride.
Inne nazwy chemiczne: methyl alpha-phenyl-2-piperidineacetate hydrochloride.

Wzbor: C14H19N02, HCL

Metylfenidat (MPH) jest inhibitorem zwrotnego
wychwytu dopaminy, co oznacza ze zwigksza po-
ziom tego neuroprzekaznika w potaczeniach synap-
tycznych. Jedna z najnowszych hipotez zaktada jed-
nak, ze hamowanie zwrotnego wychwytu dopaminy
(,,hormon szczgscia”), a tym samym zatrzymywanie
tej substancji w przestrzeni synaptycznej, powoduje
jednoczesne hamowanie dalszego wydzielania do-
paminy do synapsy, a wigc de facto poziom dopa-
miny ulec moze obnizeniu. Najnowsze doniesienia
mowia, ze statle podawanie MPH obniza ilo$¢ recep-
tor6w dopaminowych m.in. w prazkowiu i jadrze
potlezacym. Wyjasniatoby to, dlaczego osoby
przyjmujace przewlekle ten $rodek po zakonczeniu
leczenia maja powazne problemy z nastrojem (zO-
bojetnienie, depresja) oraz sktonnos$¢ do przejadania
si¢ 1 patologicznej otytosci.

Z powodu wilasciwosci odurzajacych, metyfeni-
dat nalezy do substancji bardzo czgsto naduzywany.
Palony i wciggany nosem dziata narkotycznie, po-
wodujac ,,haj” (high) zblizony do amfetaminowego
i kokainowego. Moze uzaleznia¢ psychicznie.

Gléwne ryzyko i narzady docelowe

Ostre pobudzenie centralnego systemu nerwowe-
g0, kardiotoksyczno$¢ prowadzaca do czestoskurczu,
zaburzenia rytmu, nadci$nienie, zapas¢ sercowo-
naczyniowa. Wysokie ryzyko uzaleznienia i naduzy-
wania.

Systematyczny opis efektéw klinicznych

Uktad sercowo-naczyniowy — objawy czeste: ko-
fatanie serca (1/3 badanych), bole w klatce piersio-
wej, czgstoskurcz (2/3 badanych), arytmia i nadci-
$nienie. Derlet et al. (1989)

Objawy =zagrazajace zyciu: zapas¢ Sercowo-
naczyniowa. Niedokrwienie migsnia sercowego i za-
wat. Zaburzenia komorowe. Ostra i przewlekta kar-
diomiopatia. (Call et al., 1982). Przelom nadcisnie-
niowy.

Uktad oddechowy

Zwloknienie ptuc; w badaniu posmiertnym czgsto
stwierdza si¢ przerost prawego przedsionka serca i
cechy nadci$nienia ptucnego.

Centralny uktad nerwowy (CNS) - pobudzenie
CNS, drzenie, niepokdj ruchowy, tiki, agitacja, bez-
sennos$¢, zwigkszona aktywno$¢ motoryczna, sztyw-
no$¢ migsni, bole i zawroty glowy, drgawki, $piaczka
i wyolbrzymienie odruchow.

[Dlugotrwale stosowanie Ritalinu powoduje draz-
liwos¢ 1 nadpobudliwo$¢ (czyli objawy, na ktore lek
czesto jest przepisywany). W badaniu opublikowa-
nym w ,,Psychiatric Research” zatytutowanym ,,Ko0-
rowy zanik u mtodych dorostych z hyperaktywnoscia
w wywiadzie” odnotowano zanik mozgu u ponad po-
lowy z 24 dorostych leczonych psychostymulantami.
(Psychiatric Research, 1986: 245).]

Dystonia i dyskinezja sa czeste przy dawkach te-
rapeutycznych. (Mattson & Calverley, 1968).

Zaobserwowano tez zmiany w naczyniach mo-
zgowych 1 udary moézgu typu zatorowego lub w na-
stepstwie wylewu.

Przewo6d pokarmowy — wymioty, biegunka, kur-
cze zotadka i jelit.

Przy przewleklym naduzyciu ostre kolki zwiazane
z niedokrwieniem jelit. Cigzka anoreksja. Bole w
nadbrzuszu i krwawe wymioty. (Beyer et al., 1991).
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Watroba — zapalenie watroby i Smiertelna ostra
martwica watroby(Kalant & Kalant, 1975).

Narzady moczowo-plciowe — zwigkszone napig-
cie zwieracza pgcherza moczowego moze prowadzic
do bolesnego oddawania moczu, zaburzen oddawania
moczu, a nawet zagrazajacego zyciu bezmoczu. Ob-
jawy zagrazajace zyciu: bezmocz, ostra lub przewle-
kta niewydolno$¢ nerek, martwica nerek wskutek
niedokrwienia. Opisano tez przypadek peknigcia pe-
cherza moczowego na skutek blokady zwieracza.
(Schwartz, 1981).

Skora — blada i diaforetyczna, blony $luzowe su-
che. Uszkodzenia skory, ropnie, owrzodzenia, cellu-
litis, martwica. Trudne do opanowania tysienie.

Uktad wewnatrzwydzielniczy — zaburzenia czyn-
nosci tarczycy (o typie nadczynnoSci).

Metabolizm — wzmozona aktywno$¢ metabolicz-
na i mig$niowa moze skutkowaé hiperwentylacja i
hipertermia, a takze zaburzeniami wagi (utrata wagi
podczas przyjmowania leku, potem sktonno$¢ do pa-
tologicznej znacznej nadwagi).

Ptyny/elektrolity — zaburzenia poziomu potasu
oraz odwodnienie (czesto).

Uktad mig$niowo-szkieletowy — drzenie pgczko-
we migsni, sztywno$¢ i thabdomyolysis (rozpad mig-
$ni poprzecznie prazkowanych) sa waznymi obja-
wami zatrucia. Rozpad mig$ni poprzcznie prazkowa-
nych prowadzi do hemoglobinurii i zagrazajacej zy-
ciu niewydolnos$ci nerek. (Kendrick et al., 1977).

Psychika — typowe objawy to: wzburzenie, spla-
tanie, podwyzszenie nastroju, czujnos¢, gadatliwose,
drazliwosc¢ i ataki paniki. Przewlekle naduzycie pro-
wadzi do zludzen i paranoi. W przypadkach dlugo-
trwalego stosowania po naglym odstawieniu $rodka
pojawia si¢ zespdt wycofania.

Zespot wycofania charakteryzuje si¢ apatia, de-
presja, letargiem, niepokojem i zaburzeniami snu.
Towarzysza bole migsni, béle brzucha, zartocznosé.
Gleboka depresja moze prowadzi¢ do mys$li samo-
baojczych.

Charakterystyczna jest ogromna o0sobnicza
zmienno$¢ progu terapeutycznego i toksycznego:
podczas gdy u jednych objawy zatrucia wystepuja
przy 3000 pg/L., u innych wystarczy 20 pg/L.

Wptyw na ptod

W tym zakresie nie przeprowadzono doktadnych
badan, wiadomo jedynie, ze u dziecka moze wystapi¢
zespot objawodw wycofania.

Przy naduzyciu ryzyko powiktan ze strony dziec-
ka jest duze i obejmuje: opdznienie wzrostu we-

wnatrzmacicznego, wczesniactwo, zwigkszona po-
datno$¢ na choroby zaréwno u dziecka, jak i matki.
Uszkodzenia moézgu u noworodkoéw in utero wydaja
si¢ by¢ bezposrednio zwiazane z obkurczajacymi na-
czynia wlasciwo$ciami tego $rodka. Badania prze-
prowadzone przez Erickssona et al.(1989) wykazaty
tez sktonnos$¢ do wystepowania u dzieci tych matek
zachowan agresywnych.

Zastosowanie
Wskazania

Narkoleptyczny i hiperkinetyczny stan u dzieci
(jako s$rodek wspomagajacy wilasciwe leczenie, tj.
metody psychologiczne, edukacyjne i spoteczne)

Niewlasciwe uzycia

Zwigkszenie mozliwos$ci osiagania sukcesow.

Usuwanie odczucia zmeczenia.

Naduzycia:

Naduzywanie tego $rodka jest skrajnie powszech-
ne.

(Dollery, 1991; Reynolds, 1996)

Przeciwskazania

Pacjenci cierpiacy na wyrazne stany Igkowe, po-
budzenie lub napigcie, jak réwniez stany depresyjne,
nie powinni przyjmowaé tego leku, gdyz moze on
nasili¢ powyzsze objawy. Ponadto przeciwskazaniem
jest anoreksja, bezsenno$¢, psychopatyczne zaburze-
nia osobowosci, zespot Gilles de la Tourette’a, nad-
czynnos¢ tarczycy, jaskra, cukrzyca, choroby uktadu
sercowo-naczyniowego, uzaleznienia lekowe, alko-
holizm.

[Nie stosowac u dzieci ponizej 6 lat.]

[Stosowanie metylofenidatu u pacjentdow z psy-
chozami moze zaostrza¢ objawy zaburzen zachowa-
nia i myslenia. Preparat nalezy podawac ostroznie
pacjentom z wystgpujacym w wywiadzie uzaleznie-
niem od lekéw lub alkoholizmem. Przewlekte nad-
uzywanie moze prowadzi¢ do znacznej tolerancji
oraz uzaleznienia psychicznego z towarzyszacymi
zaburzeniami zachowania roéznego stopnia. Moga
wystapi¢ prawdziwe epizody psychotyczne, szcze-
golnie podczas naduzywania parenteralnego leku.
Podczas przerywania naduzywania leku nalezy za-
chowaé szczeg6lna ostrozno$¢, poniewaz moze wy-
stapi¢ ciezka depresja. Odstawienie leku po jego dtu-
gotrwalym przyjmowaniu moze ujawni¢ objawy
ukrytej choroby, co moze wymagac¢ pdzniejszej ob-
serwacji.
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Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u pacjentow z nadci-
$nieniem tetniczym. U pacjentdw przyjmujacych me-
tylfenidat nalezy je okresowo kontrolowaé, zwlasz-
cza. Preparat powoduje zwigkszenie czgstosci akcji
serca oraz indukuje wzrost skurczowego i rozkur-
czowego cisnienia tetniczego krwi. Dlatego tez nale-
zy zachowac ostroznos$¢ podczas stosowania prepara-
tu u pacjentow, u ktoérych wzrost powyzszych para-
metrow moglby pogorszy¢ przebieg wystepujacych
schorzen. Podczas dlugotrwatego leczenia zaleca si¢
badania hematologiczne (pelna morfologia krwi,
rozmaz i oznaczenie liczby ptytek krwi).

Ciaza i laktacja:

Stosowanie podczas ciazy jest przeciwwskazane.
Kobiety w okresie rozrodczym (po pierwszej mie-
sigczce) powinny stosowaé skuteczna antykoncepcije

w trakcie przyjmowania preparatu. Matki karmiace
piersia nie powinny przyjmowac metylfenidatu.]

Lek ten wchodzi tez w niebezpieczne reakcje
krzyzowe z wieloma innymi §rodkami.

OSTRE ZATRUCIE

Charakterystyczna jest triada objawow: Hiperak-
tywnos¢, Hiperpyreksja 1 Hipertensja. Gtownymi na-
rzadami docelowymi sa: CUN, uklad sercowo-
naczyniowy i migsniowy.

Pobudzenie, splatanie, bole glowy, majaczenie i
urojenia, po ktérych nastgpuje Spiaczka, krwotok
wewnatrzmdzgowy i $mierc.

Bole w klatce piersiowej, kolatanie serca, czgsto-
skurcz, zaburzenia rytmu przedsionkowe i komoro-
we, zawal serca.

Przykurcz migéni, bruxism (zgrzytanie zg¢bami),
szczekoscisk, drzenia pgczkowe, rabdomioliza pro-
wadzaca do niewydolnosci nerek; uderzenia goraca,
poty, hipertermia, mogaca powodowac rozsiang we-
wnatrznaczyniowa zakrzepicg zagrazajaca zatorem.

(Brust, 1993; Derlet et al., 1989)
PRZEWLEKLE ZATRUCIE

Ryzyko stosowania tego srodka zwigksza fakt, ze
bardzo szybko rozwija si¢ tolerancja w zakresie jego
pobudzajacego wpltywu na OUN (szybciej u dzieci
niz u dorostych). Powoduje to koniecznos$¢ ciaglego
podwyzszania dawki w celu uzyskania pozadanego
efektu. Nastgpstwem jest niezwykle rozpowszech-
nione naduzywanie tego $rodka.

Psychika. Nawykowe lub przewlekte naduzywa-
nie skutkuje rozwojem psychozy az do stopnia para-
noi, przejawiajacej si¢ urojeniami i zludzeniami ze
strony wszystkich zmystow (w odroznieniu od typo-

wych dla schizofrenii ztudzen stuchowych). Pod
wplywem zludzen pacjent moze przejawiaé gwat-
towne zachowania, agresj¢ wobec innych i/lub siebie
(prowadzaca niekiedy do zabojstwa lub samoboj-
stwa). Powszechna jest dyskinezja, zachowania
kompulsywne i zaburzenia dziatania. Pacjent jest pe-
fen niepokoju i podejrzen, pobudzony ruchowo i ga-

datliwy.

Rozwdj. Zwolnienie rozwoju, zwlaszcza w zakre-
sie wagi i wzrostu.

Narzady. Organicznemu uszkodzeniu ulegaja na-
rzady wewngtrzne: mozg, serce, watroba, nerki, na-
czynia.

Przyczyna $mierci moze byé: krwotok do mo-
zgu, ostra niewydolno$¢ krazenia, zaburzenia rytmu
serca, rabdomioliza, hyperkaliemia i niewydolnos¢
nerek, a takze gwaltowne zaburzenia psychiczne
prowadzace do samobdjstwa lub utraty zycia np. w
bojce. (Kalant & Kalant, 1975).

Dlugotrwale nastepstwa po odstawieniu leku,
patrz nizej.
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DLUGOTRWALE NASTEPSTWA
PO ODSTAWIENIU METYLFENIDATU

Na wstepie nalezy zaznaczy¢, ze prowadzenie ja-
kichkolwiek powaznych badan wymaga ogromnych
nakladoéw czasu i pienigdzy. Rynek badan nad lekami
jest niemal w 100% kontrolowany przez koncerny
farmaceutyczne. Gra idzie o naprawde wielkie sumy.
W samym USA pacjenci kupili w ciagu roku leki o
warto$ci 216 mld dolaréw — to jedna trzecia wszyst-
kich wydatkow Amerykanow na zywnos$¢! Z trzech
miliardow wypisanych w ub. roku w USA recept,
blisko 30 min to recepty na Ritalin i leki pochodne!*
Biorac pod uwagg te wielkie liczby oraz fakt, ze me-
tylfenidat jest narkotykiem (Schedule 11, ACS), jasne
si¢ chyba staje, ze koncerny nie sa zainteresowane
prowadzeniem dtugofalowych badan nad ritalinizo-
wanymi dzie¢mi, zadawalajac si¢ od pot wieku

1 Wez pigutke”, Nauka 29/05

stwierdzeniem: ,,dane odnosnie (...) dlugotrwatego
uzycia Ritalinu nie sa kompletne”.

Pieniadze, ktére mozna by przeznaczy¢ na takie
badania, koncerny wola wyda¢ na korumpowanie le-
karzy, lobbowanie politykéw i maching promocyjno-
reklamowa®. Wydawcom czasopism medycznych
grozono nawet procesem, je$li ujawnia szkodliwe
dziatanie testowanych preparatow — mowita Catheri-
ne DeAngelis, wydawca pisma ,,Journal of The Ame-
rican Medical Association” na konferencji bioetyki w
Warszawie kilka lat temu. ,,Wiele czasopism me-
dycznych stato sie tylko przedtuzonym ramieniem
producentow lekow” — powiedzial niedawno BBC dr
Richard Smith, byly szef British Medical Journal.

2 Wez pigutke”, Nauka 29/05
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Mozemy tylko wnioskowaé, ze gdyby przyjmo-
wanie metylfenidatu w dziecinstwie miato jakie$ po-
zytywne skutki dla przysztosci lub chocby pozosta-
walo obojgtne, firmy nie omieszkatyby przeprowa-
dzi¢ i spopularyzowac stosownych badan.

Badan niezaleznych jest niewiele i z powodu bra-
ku dostatecznych $rodkéw finansowych nie docieraja
one do opinii publicznej (prosze sprawdzi¢ np. na na-
szych polskich portalach poswigconych ADHD). Na-
lezy do nich np. opublikowane w ,,Psychiatric Rese-
arch” badanie zatytulowane ,,Korowy zanik u mto-
dych dorostych z hiperaktywno$cia w wywiadzie”,
gdzie odnotowano zanik mézgu u ponad potowy z 24
dorostych leczonych w dziecinstwie psychostymu-
lantami.®. Inne, to opisane wcze$niej badanie Univer-
sity of California, Berkeley*, dowodzace znacznie
wigkszej podatno$ci leczonych metylfenidatem dzie-
ci na uzalezniajaca moc kokainy i innych nalogow,
oraz badanie American Academy Child Adolescent
Psychiatry®, wykazujace, ze dzieci te w przysztosci
czesciej schodza na drogg przestepcza.

Whioski na temat odlegtych skutkéw mozna jed-
nak tatwo wysnu¢ na podstawie obrazu toksykolo-
gicznego i obserwacji spoleczenstwa amerykanskie-
go (10% dzieci narkotyzowanych na receptg, plus
niewiadomy odsetek — nielegalnie).

Jak podaje Fukuyama w ksiazce ,,Our Posthuman
Future”, leki psychotropowe kreuja androgyniczna
osobowos¢ posrednia, zadowolona z siebie i ulegla
(kobiety bardzo pewne siebie, m¢zczyzni mniej agre-
sywni).

., W spoteczenstwie, w ktorym nie ma agresji, nie
ma tez syMpatii, mestwa, wspolczucia, heroizmu, sity
charakteru. Bedq to ostatni ludzie bez celow i pra-
gnien, bez owego pierwiastka thymos. (...)

Ludzie »na prochach« sq funkcjonalni dla syste-
mu: wystarczy raz sie do nich zalogowaé. A wtedy
mozna juz kontrolowac nie tylko to, co czynimy, ale i
co myslimy.”

Dodajmy do tego niski wzrost i patologiczna oty-
tos¢, a uzyskamy typowy wizerunek coraz czegsciej
spotykany w spoteczenstwie amerykanskim.

Na poziomie fizycznym patologia bedzie od-
zwierciedleniem toksycznego wplywu na narzady
wewngetrzne — mozg, serce, watrobg, nerki, naczynia.
Na pierwszym miejscu mozna si¢ spodziewa¢ dole-
gliwosci sercowych, takich jak: kardiomiopatia, nie-
wydolno$¢ wiencowa, arytmia.

® psychiatric Research, 1986: 245
* News release, 5/5/99

>J. Am. Acad. Child. Adol. Psych., 1987; 26,1: 56-64

Widzimy tu wyrazne powiazanie z diagnostyka
TCM (Tradycyjnej Medycyny Chinskiej). Z jej punk-
tu widzenia metylfenidat uszkadza dwa najwazniej-
sze, najcenniejsze 1 wzajemnie powiazane narzady:
serce i mozg.

W TCM zaburzenia psychiczne, a nawet codzien-
ne nerwice, sa przypisywane zaburzeniom sercowej
Qi. Niszczacy emocjonalng strong natury metylfeni-
dat trafia wigc prosto w serce. Serce wg Chinczykow,
otwiera si¢ poprzez jezyk, tak wigc serce zarzadza
mowa (wyjasnia to wystgpowanie wsrod objawow
zatrucia metylfenidatem np. symptoméw zespotu
Tourette’a).

Niedobor Qi serca prowadzi m.in. do splycenia
oddechu, kotatania serca, nocnych potow, wyczerpa-
nia, zaburzen rytmu i zzigbnigcia. Zastdj Qi w sercu
(do ktoérego dochodzi w przypadku zablokowania jej
przeptywu) skutkuje jakaniem sig, histeria, gorycza
w ustach, bezsennoscia i przyspieszeniem tetna.

Cala t¢ dramatyczna zbrodni¢ przewidziat i opisal
Andersen(!), cierpiacy podobno na ADHD, na szczg-
$cie jednak dla niego i pokolen wielbicieli jego twor-
czosci, w tamych czasach nie wynaleziono jeszcze
ani tego leku, ani tej choroby.

W bajce o Krélowej Sniegu pisze on o chlopcu,
ktory zostal ugodzony w serce odtamkiem diabel-
skiego lustra. Ten cios pozbawit go calej emocjonal-
no$ci i wrazliwo$ci zmieniajac w pozbawionego
uczu¢ robota, ktory catymi dniami siedzi grzecznie w
bezruchu rozwiazujac zagadki logiczne.
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