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SUMMARY

The substance 3,4-methylenedioxymethamphetamine (MDMA, ecstasy) is an
amphetamine derivative that has gained significant popularity in recent years
and has become the recreational drug of choice for many adolescents and
young adults. The drug has various addictive psychoactive properties, and its
abuse has led to an alarming increase in emergency department visits worldwide.
This designer drug must be recognized by the ED physician because of its
tremendous abuse potential and unpredictable toxicity. The popularity of these
club drugs is due to their low cost and convenient distribution as small pills
or liquids that can be taken orally. MDMA ingestion increases the release of
serotonin, dopamine, and norepinephrine from presynaptic neurons and
prevents their metabolism by inhibiting monoamine oxidase. MDMA increases
alertness, reduces fatigue, and leads to feelings of increased physical and
mental powers, and euphoria.

Keywords: Ecstasy, 3,4-methylenedioxymethamphetamine, MDMA, street
drugs.

OZET

3,4-metilenedioksimetamfetamin (MDMA, Ekstasi), amfetamin tiirevi bir
maddedir ve son yillarda olduk¢a yaygin olarak kullanilmaktadir. Maddenin
bagimlilik yapici etkisinin yani sira yaygin kotiiye kullanimi, tiim diinyada
acil servislere basvurulari arttirmasit nedeniyle ilgi odagidir. Bu maddenin
gerek kotiiye kullanim potansiyeli gerekse toksisitesi nedeniyle acil serviste
calisan hekimlerce taninmasi ve bilinmesi gereklidir. Amfetamine gore daha
giivenli oldugu iddia edilmistir, ancak amfetaminden farkli olarak akut ve
toksik etkileri vardir. Bat1 diinyasinda popiiler eglendirici ilaclar arasinda hala
yerini korumaktadir. Bu ilaglarin popiilaritesi diisiik fiyatlar1 ve oral alinabilen
degisik formlarinin yaygiligindan kaynaklanmaktadir. Ozellikle norepinefrin,
serotonin ve dopamin olmak iizere endojen katekolaminlerin salinimina neden
olur ve presinaptik geri emilimlerini azalir. MDMA mono amin gerialim
tastyicilarina kendisi substrat olarak baglanarak dopamini de iceren mono
aminlerin sinaptik seviyesini arttirir. MDMA uyanikligin, fiziksel ve mental
giictin artmasini saglar; gii¢siizliigii ve yorgunlugu azaltir, 6fori olusturur.

Anahtar kelimeler: Ekstasi, 3,4-metilenedioksimetamfetamin, MDMA, sokak
ilaglari
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3,4-metilenedioksimetamfetamin (MDMA, Ekstasi), amfetamin
tiirevi bir maddedir ve son yillarda geng/geng-eriskin popiilasyonda
oldukca yaygin olarak kullanilmaktadir. Maddenin bagimlilik
yapici etkisinin yani sira yaygin kotiiye kullanimu, tiim diinyada
acil servislere cok cesitli nedenlerle bagvurulari arttirmasi nedeniyle
ilgi odagidir. Bu maddenin gerek kotiiye kullanim potansiyeli
gerekse toksisitesi nedeniyle acil serviste calisan hekimlerce
taninmasi ve bilinmesi gereklidir. Popiilaritesinin artmasiyla
birlikte, “giivenli” ve “diisiik toksisiteye sahip oldugu’ gibi yanlis
inaniglar da yaygilagmaktadir.

Ekstasi ilk kez 1912°de Alman Kimya firmas1 Merck tarafindan
farkli bir madde olarak Darmstadt’ta sentezlendi.() Roland
Freudenmann’a gore, ilacin istah baskilayict amach sentezlendigi
yanlis kanis;, MDMA analogu olan 3,4- metilendioksiamfetamin’in
(MDA) 1949 ve 1957 yillar1 arasinda Smith Kline ve French
Laboratuvarlarinda antidepresan ve istah kapayici olarak
arastirilmasindan kaynaklanmaktadir.@ MDMA, Merck
laboratuvarlarinda hemostatik bir substrat olan “metilsafrilamin”
olarak sentezlenmistir. Firma, “Hidrastinin ad1 verilen pithtilasmay1
saglayan bir madde olarak gelistirmeyi amaglamistir ve bununla
ilgili olarak insan deneyleri Berlin’de (1912) yapilmustir. Sonraki
yillarda madde ile ilgili herhangi bir bilgi bulunmamasina karsin;
firmanm 1927 yilinda adrenalin (ya da efetonin) ile ilgilenmesi
sonrasinda maddenin temel kimyasal ¢aligmalari sonucunda ““safril-
metil-amin” elde edilmistir. Bu maddenin viicutta olusturdugu
etkiler arastirilirken (muhtemelen yiiksek maliyet nedeniyle)
calismalara ara verilmek zorunda kalinmistir. Schoor 1952 yilinda
madde ile ilgili ilk temel toksikolojik deneyleri yapmus, calismalarmi
ilerleyen yillarda hayvanlar iizerinde siirdiirmiistiir.
MDMA'’nin diisiik dozlarda empatiyi arttiricr etkisi Sili’li
antropolog-psikiyatrist Dr Claudio Naranjo tarafindan kendi
iizerinde denemesi sonrasinda gosterilmistir. Naranjo, yasadiklarini
The Healing Journey (1973) adli kitabinda detayli olarak
anlatmaktadir.® MDMA 1970’li yillarda Chicago’da sokaklarda
satilan tabletlerde tespit edildi. ilk insan deneyleri her ne kadar
1960’lardan sonra bagladiysa da yayginlasmasinda 6nemli bir rol
oynayan kisi Alexander Shulgin’dir. Shulgin 1976’da sentezleyip
denedikten sonra calisma arkadaglariyla birlikte yaptigi kapsamlt
arastirmalarinda ilacin kimyasi, dozaji, kinetigi ve psikoaktif
etkileri tizerine ilk ayrintili raporlar1 yayinlamis ve Ekstasi bu
arastirmalardan sonra yaygilagsmustir.) 1950°lerin sonlarinda
SmithKline French firmast MDMA 'nin zayiflaticy, istah kapatici,
antidepresan ve trankilizan etkileriyle ilgilense de, 1960’1 yillarda
aykirt “hippi” kiltiirii tarafindan “ask ilac1” olarak
adlandiridmaktaydi. ®

1976da Shulgin ile birlikte ilacin sira dis1 terapétik etkilerini fark
eden bir grup bilim adamu ve terapist suistimal edilmesini, sorumsuz
ve bilingsiz kullanimi1 engellemek icin bu ilaci ¢ok kapali bir grup
icinde kullandilar. Bu arastirma ve tedavi amagl calismalarda
MDMA 'nin evlilik ve iliski terapisi, post-travmatik stres bozuklugu,
travma, fobik bozukluk, bagimlilik, kanser ve oliimciil
hastaliklardan mustarip kisilerde endise tedavisinde kullanilabilecegi
bircok psikiyatrist ve psikoterapist tarafindan kabul gormiis ve
yasaklandi81 1985°e kadar terapilerde yasal olarak kullanilmuigtir.)
Psikedelikler ile arastirma yapan Stanislav Grof, yasaklamanin

mesru bilimsel ¢calismalar engellerken yaygin kullaniminin 6niine
gecemedigini belirtmektedir. Terapistlerin “Empati” olarak andig1
ilacin sokak tabiri olan “Ekstasi” ad1 ise ilk kez 1984’te ABD nin
California eyaletinden ¢ikmustir. Shulgin empati adinin ilacin
etkilerini daha isabetli cagristirdigini Ekstasinin ise bir pazarlama
teknigi olarak kullamldigin1 yazmaktadir.() Insanlar iizerinde
MDMA "nin kullanilmasi ile ilgili ilk akademik makaleler arasinda
gosterilen Shulgin ve Nichols’un yazisinin ardindan, Shulgin’i
destekleyen bir grup psikiyatrist ve terapist, maddenin
“psikoterapiye ek tedavide kullanilabilecek degerli bir tedavi”
oldugunu savunmuslardir. ®

Bu tartismalardan kisa stire sonra MDMA, organize sug orgiitlerinin
eline gecmistir. Giintimiizde tiim diinyada iiretilen MDMA 'nin
yaklasik %8090 kadar1 Belgika ve Hollanda tarafindan iiretilmekte
ve buradan tiim diinyaya dagilmaktadir. Yasal literatiirde MDMA
senteziyle ilgili olarak yirmiyi agkin formiil vardir ve bunlarin
ancak 7-8 kadar birbiriyle ortiismektedir.®

Yasadisi iiretimi nedeniyle igerigi tam olarak bilinememekle
birlikte tabletlerin % 10-15’inin MDMA icerdigi tahmin edilmekte,
kalan kismimn1 “kontaminantlar’” olusturmaktadir. Kayitlara gectigi
kadarryla her ay milyonlarca insan Ekstasi ve benzeri maddelere
lise, iiniversite, gece kuliipleri ya da partilerde kolaylikla
erisebilmekte ve kullanmaktadir.

Ekstasi yapisal olarak amfetaminlere benzer.@ Kimyasal olarak
MDMA 'nin sokak adidir. Klinik ve inceleme arastirmalarinda
cogunlukla MDMA olarak gosterilmektedir. Adinin igerdigi gibi
metamfetaminin tiiretilmisidir (sokak adlarit Ex, X, XTC, E, Beyaz
kumrular, soda, ucus, kanat, pit, speed, crystal, meth, Adam,
clarity, Stacy, lover’s speed ve essence, ayrica tizerindeki logolara
gore de adlandirilmaktadir) ve ana bilesigi amfetamindir (Sekil
1). N-etil-3,4-metilen-dioksiamfetamin (MDEA), MDMA’dan
sadece 2-karbon etil grubu, daha dogrusu 1-karbon metil grubu
farklidir; amfetamin yapisinin nitrojen atomuna tutunmustur.
Ekstasi, bir onemli iliski ile metamfetamin ve amfetaminden
ayrilir. Amfetamin molekiiliiniin aromatik halkasinin 3. ve 4.
pozisyonunda metilenedioksi (-O-CH2-O) grubu igerir. Amfetamin
gibi MDA ve MDMA dogada bulunmayan her yoniiyle sentetik
maddelerdir.® Bu ilaclar entaktogen denilen fiziksel yakinlik,
empati ve oforiye sebep olan maddeler olarak tanimlanir. MDMA
yapisal olarak sanrilara sebep olan amfetamine ve meskaline
benzer.@

1970’11 yillarda psikoterapide kullanilmis olmasina karsin®.7:8)
bircok hiikiimetce kullanimi yasaklanmistir ancak ne kadar yasa
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Sekil 1 : Amfetamin e tiirevleri.

Akademik Acil Tip Dergisi 2008; Cilt:7 Sayi:4 Sayfa:14-19
JAEM 2008 7:4 JAEM Page:14-19

15



Ekstasi

Giineysel ve Ark.

1 T N0 TR RN DN RE DED i 1 N R6T

Sekil 2 : Istanbul Narkotik Sube tarafindan yillara gore ele gecirilen Ekstasi
miktart.
(Kaynak: http://narkotik.iem.gov.tr)

dis1 olsa da sosyal kullammi Avrupa ve Ingiltere’de yaygindir.?
Psikoterapi ve psikiyatride sik kullanilmamasina ragmen 6zellikle
gengclerde eglence partilerinde sik¢a kullanilmakta ve bunlarda
ofori, uyaniklik hali, yakinlagsma, seksiiel canlanma ve
disinhibisyona (sartli refleksin yitimi) yol agmaktadir.®
Enerjiyi, dayaniklilig1, giriskenli8i arttirmaktadir.® “Ekstasi,
giivenilir bir ilactir” diisiincesi illegal ticarette yayginlagmasina
neden olmustur ve popiilaritesi halen devam etmektedir. Ozellikle
1999°da lise caglarinda yayginligi %5-9 iken 2001°de bu oran
%1 1’e yiikselmistir.® Ge¢mis 10 yilda Amerika’da marihuana,
kokain ve eroin kullaniminda, Drug Enforcement Administration,
University of Michigan Monitoring the Future Study, Columbia
University National Survey of American Attitudes on Substance
Abuse, Community Epidemiology Working Group ve Partnership
for a Drug-Free America’nin istatistiksel ¢caligmalarina gore azalma
bildirilmis, bununla beraber MDMA kullaniminda dramatik artig
bildirilmistir.® Tiirkiye’de, sadece Istanbul Narkotik Subesi’nin
2006 yilinda ele gecirdigi Ekstasi miktar1 1.266.212 tablettir (Sekil
2) (2006 y1l1 icerisinde Tiirkiye’deki Ekstasi yakalamalarinin
%85’ini Istanbul Polisi gerceklestirmistir). Istanbul sokaklarinda
yakalanan Ekstasi’deki artis sokak miicadelesindeki polisin basarist
olarak algilanabilecegi gibi Tiirkiye’de biilyiiyen pazar1 da isaret
etmektedir.(1 Tiirkiye’de Ekstasi kullanimimnin artisinin nedenleri
arasinda doktor kontrolii olmaksizin bir ¢ok ilac ve 6zellikle hap
kullaniminin olmasi, hap kullanimimin diger madde kullanimina
gore hem kullaniminin kolaylig1 hem tehlikesiz goriilmesi
sayilabilir. Ancak alkol etkisinde Ekstasi kullaniminin 6liimetil
sonuglart bu ve benzeri maddelerin alkol ile alimini
engellemektedir.(10

Amfetamine gore daha giivenli oldugu iddia edilmistir, ancak
amfetaminden farkli olarak akut ve toksik etkileri vardir. Bati
diinyasinda popiiler eglendirici ilaglar arasinda hala yerini
korumaktadir. Bu ilaglarin popiilaritesi diisiik fiyatlar1 ve oral
alinabilen kiiciik hap, toz, sivi1 gibi degisik formlarinin
yaygmligindan kaynaklanmaktadir. Bu ilaglar eroin, kokain,
metamfetamin gibi ila¢ enjeksiyonlarinin tehlikesi hakkinda
bilgilendirilmis gen¢ poptilasyon arasinda ¢ok yaygindir. Bununla
birlikte bir¢cok kullanict MDMA nin bir metamfetamin tiirii
oldugunu ve giivenilir olmadiginin farkinda degildir. Ofori,
uyanikligin artmasi, duygu siddetlendirmesi ve 6zsayginin
artmasina neden olurlar. Asir1 doz, ajitasyon, anksiyete,
haliisinasyon, koma, ndbet, gogiis agrisi, carpint1 ve dispne gibi

kardiyovaskiiler semptomlara neden olur.

MDMA genellikle kapsiil ya da tablet olarak satilir ancak bazen
toz olarak burna ¢ekilerek ya da sigara gibi i¢ilerek de kullanilir.
Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa’da tek tableti 10-30 dolar
arasinda satilmaktadir.©

FARMAKOLOJi VE SELULER TOKSIKOLOJI

Ekstasi sempatomimetik bir amfetamindir. Ozellikle norepinefrin
ve dopamin olmak iizere endojen katekolaminlerin salinimina
neden olur ve presinaptik geri emilimlerini azaltir.¢8 MDMA
mono amin gerialim tastyicilarina kendisi substrat olarak baglanarak
dopamini de iceren mono aminlerin sinaptik seviyesini arttirir.
Genel kanrtya gore striatumdaki dopamin aktarimi, amfetamin
benzeri uyarmin hiperlokomotor etkisinin altini ¢izmektedir.5.1D
Geleneksel amfetaminlerden farkli, ancak yapisal olarak serotonine
benzemektedir. Bu faklilik serotonin fazla salmimi ve geri emilimini
engellemesine baglidir.® Serotonin’in net salinimindaki artis
MDMA ’nin kendine 6zgii mental etkilerinden sorumludur. Oysa
noradrenalin artig1 amfetaminle ortaklasa olarak baslica fiziksel
etkilerden sorumludur.8 Amfetamin toksisitesinde kargilagilan
bulgulara (hipertansiyon, tasikardi, hipertermi, santral sinir sistemi
uyarilmasi), MDMA toksisitesinde de kargilagilmaktadir, ayni
zamanda serotonerjik toksisite de (Serotonin Sendrom, uygunsuz
ADH salimmi) goriilmektedir.®

FARMAKOKINETIK

MDMA’nin tipik eglendirici dozu 50-150 mg arasinda
degismektedir.® 50-200 mg’lik tabletler seklinde kolayca alinabilir
ve gastrointestinal sistemde hizla emilir. Alimdan yaklasik 2 saat
sonra tepe etkiye ulasir, etki siiresi 4-6 saattir; 8 saate kadar
uzayabilmektedir.“58) Etki baslama hizi, tabletlerin toz haline
getirilmesiyle arttirilabilir.@ Metabolitlerinin %75°1 idrarla
degismeden atilir. Kalani karacigerde Sitokrom P450 sisteminde
CYP2D6 ile metabolize edilir.® Tabletlerin icerdigi MDMA
konsantrasyonlar: farkliliklar gostermektedir. Bir tek tablet bile
major toksisiteye neden olabilir, fazla tablet alinmast toksisiteyi
arttirr.-9)

Tabletlerin biiylik bir kism1 kontaminant olarak kafein,
dekstrometorfan, psddoefedrin ve halusinojenik maddeler (LSD,
parametoksiamfetamin, metilendioksamfetamin [MDA], N-ethyl-
3,4-methylendioxyamphetamine [MDEA], 4-bromo-2,5-
dimethoxyamphetamine) icerir. Bu maddelerin bazilar1 istemli
veya istemsiz olarak iiretilen farmakolojik maddelerin birer
cesididir. Oregin MDMA amfetaminin degismis halidir.«58 Bu
maddelerin yam sira kursun, alfa-benzil-feniletilamin gibi olduk¢a
zararli yan iirtinlere de rastlanmustir. Kronik Ekstasi kullanicilarinda
anemi, ensefalopati, miyalji ve hepatit ile seyreden kursun
zehirlenmeleri bildirilmistir.© 50, 75 ve 125 mg dozlarda alindigimda
kanda sirasiyla 106 ng/ml, 131 ng/ml ve 236 ng/ml
konsantrasyonlara ulasir. Bu seviyeler kanda hizlica diiser ctinkii
ila¢ kolaylikla dokulara yayilabilmektedir.©)

MDMA "nin metabolitlerinin bazilari sessiz farmakolojik aktiviteye
sahiptir, ozellikle ilk metaboliti olan MDA, MDMA’dan daha
uzun etki siiresine sahiptir.)
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MDMA uyanikligin, fiziksel ve mental giiciin artmasini saglar;
giicsiizliigli ve yorgunlugu azaltir, 6fori olusturur. Kullanicilar
baslangicta ajitasyon, zaman kaybi hissi, susuzluk ve aglikta
azalma hissederler. Bunu 6fori, artmis i¢gorii hissi, samimi
davranislar, iyilik hali takip eder.“5® Duysal etkileri arttirir
(kullanicilar ¢cogunlukla kolyeli, bilezikli ve diger aksesuarlari
tastyan, dudaklarinda mentollii merhem iceren ya da bir cerrahi
maskede inhale mentol iceren sprey kullanirlar, “rave party
goers”).@® Oral alimdan 1 saat sonra beklenen etkiler baslar.
Ajitasyon, dis gicirdatma, ataksi, terleme, bulanik gérme, tasikardi,
hipertansiyon gibi minér yan etkiler 1 saatte gegmektedir.
MDMA 'nin hos olmayan yan etkileri trismus ve dis gicirdatmadir.@
Genellikle 1 saatten sonra bacaklarini hareketsiz tutamama baslar.
Beyinde termoregiilatuar sisteme maddenin dogrudan etkisi ile
kas aktivitesinde ve viicut sicakhiginda artis baslar. Tlk alimdan
2-3 giin sonra kol ve bacak kaslart ile sirtin asagisindaki kaslarda
agr ve katilik olusur. Bag agrisi, bulant, istahta azalma, gérme
bulanikligi, agizda kuruma ve uykusuzluk maddenin ilk
denenmesinde siklikla goriiliir. Kalp hiz1 ve kan basincindaki artig
kullanimin devamiyla ya da zamanla dalgalanma gostererek
azalir.®

Vital Bulgular: MDMA hipertansiyon, tasikardi ve hipertermiye
neden olur.“8)

Kardiyovaskiiler Sistem Uyarilmast: Kalp hizi ve kan basmcini
arttirir, hipertansif krizler goriilebilir. Intrakraniyal kanama,
miyokard infarktiisti (MI), aort diseksiyonu ve disritmilere neden
olabilir.® Ekstasi’nin MI, pulmoner arter ve aort diseksiyonu gibi
kardiyotoksik etkileri hakkinda az sayida bildirim vardir. Seyrek
olarak Ekstasi kullanan 16 yasindaki bir hastada, idiyopatik
pnomotoraks ve miyokardit bildirilmistir.(12

Wijetunga ve ark. dilate kardiyomyopati arastirdiklart 1640 hastalik
serilerinde, 120 hastada toksik etiyoloji saptamis ve bunlarin
21’inden MDMA gibi sokak maddelerinin sorumlu oldugunu
bildirmislerdir.0% Yeo ve ark dilate kardiyomyopati ile iliskili,
tibbi dykiisiinde metamfetamin kullanimi olan 107 hasta ile
yayimladig1 ilk vaka kontrol calismasinda 45 yas alt1 % 40 hastada,
takiplerinde dilate kardiyomyopati gelistigini gostermislerdir.
Metamfetamin kullanimimin, kullanmayanlara gore sol ventrikiiler
ejeksiyon fraksiyonunu daha ¢ok diistirdiigii gosterilmistir (%27 ye
%35).04

Hipertermi ve iligkili etkiler: Maddenin santral sinir sistemine
olan etkisi, uzun siire fiziksel efor (biitiin bir gece ¢ilgmlar gibi
dans etmek gibi) ve ¢evre kosullarina bagl (kalabalik ve sicak
bir ortam gibi) meydana gelebilir. Ekstasi’nin stimulan etkisi ve
Serotonin Sendrom’un her ikisi bu hastalarda siddetli hiperterminin
nedeni olabilir. Hipertermi, dissemine intravaskiiler koagiilasyon
(DIK) ve rabdomiyolize de neden olabilir.®

Hipertermi, akut MDMA ile toksisitede major semptomlardan
biridir. Viicut sicakligiin 43°C’nin istiinde oldugu vakalar
bildirilmistir.( Dans eden ya da kalabalik yerlerde MDMA
kullananlarda daha fazla etkilenim oldugu bildirilmektedir.
Basvuruda hipertermi diginda siklikla fatal olan diger durumlar
DIK, rabdomyoliz, tasikardi, koagiilopati, miyoglobiniiri,
trombositopeni, bobrek yetmezligi, serebral 6dem, asidoz ve
subaraknoid kanamadir. Bu degisiklikler sicak carpmasi ile

benzerlik gostermektedir. Tahminen her yil akut MDMA
toksisitesine bagl olarak 15 gen¢ yasamuini yitirmektedir ve bu
oliimlerin hiperterminin dondiiriilmesi ile onlenebilecegi
diistiniilmektedir.(15

Ekstasi intoksikasyonlarinda kullanilabilecek antagonist halen
bildirilmemistir. Sitalopram hipertermik cevapta etkisizdir; dopamin
D2 reseptor antagonisti Haloperidol ve Remoksiprid antagonize
edememektedir. Bugiin icin tedavi Dantrolen iizerinden
yapilmaktadir. Giincel yaklasim soguk uygulamadir. Oda
sicakliginda sicanlarda doz bagimlt hipertermik cevap alindigi
bildirilmektedir. Verilen cevapta oda sicakliginin etkili oldugu
gosterilmigtir. Oda sicaklig1 yiiksek oldugunda hipertermik cevap,
diisiik oldugunda hipotermik cevap verilmektedir. Eglence
ortaminda uzun siire bu ilac1 almalar1 ve tekrarlayan dozlarda
alinmasi verilen cevabin artmasina neden olmaktadir.15> MDMA
1s1 kayip mekanizmalarini engellemektedir. Metamfetamin
kullanimut ile ortaya ¢ikan 1s1 artist da ayni mekanizma ile
olugmaktadir.

MDMA ile 6n beyinde dopamin ve serotonin salgilanir. Genellikle
hiperterminin nedeninin dopamine bagli oldugu yeni ¢calismalarda
gosterilmistir. 5-HT gerialim inhibittrii Fluoxetin serotonini azaltir
ancak MDMA’nin meydana getirdigi hipertermiyi ortadan
kaldiramaz. Siklikla 5-HT reseptor antagonisti ve dopamin D2
reseptor antagonisti Remoksiprid tedavide basarisizdir.(15
Hiponatremi: MDMA kullanimi antidiiiretik hormon artigina, bu
da hipoosomolarite ve hiponatremiye neden olmaktadir. Psikojenik
polidipsi hiponatreminin bir diger nedenidir. Bazi hipertermik
hastalar sivi kayiplarini ¢ok su icerek karsilamaya calismaktadir.
Nobet, serebral 6dem, serebral herniyasyon ve 6liim; hiponatremi
ve hipoosmolaritenin sonucu olabilmektedir. Semptomatik Ekstasi
kullanicilarinin acile bagvurular sirasinda olgiilen sodyum degerleri
110 ile 125 meq/dl arasinda degismektedir.®

Norolojik Semptomlar: Santral sinir sistemi stimiilasyonu olduk¢a
yaygindir, ajitasyon, hiperaktivite, anksiyete ve deliryuma neden
olabilir. Nobet ve status epileptikus goriilebilir. Psikomotor
ajitasyon, hipertermi ve rabdomiyolize bagh goriilebilir. ®
Serotonin Sendrom bulgulari: Otonomik disfonksiyon, anormal
noromiiskiiler aktivite, degisken mental durumla karakterize tiglii
triad goriiliir. 48 Serotonin saliniminin artmasina baglt ve hayati
tehdit eden bir durumdur. SSRI, MAO inhibitorleri ya da 5-HT1A
reseptor aktivitesini arttiran diger ilaclar kullananlarda (meperidin,
triptofan, lityum gibi) Serotonin Sendrom goriilme riski daha
yiiksektir.® Sonucunda ug-organ hasari, rabdomiyoliz, akut bobrek
yetmezligi, hepatik yetmezlik, ARDS ve koagiilopatinin birlikte
seyrettigi olgular bildirilmistir.“.16)

Hepatotoksisite: Klinik, asemptomatik hepatitten akut hepatik
yetmezlige kadar degiskenlik gosterir. Baz1 hastalarda ensefalopati
goriilmesine ragmen bazi hastalar karaciger transplantasyonuna
ihtiya¢ duyabilmektedirler. Ekstasi’nin neden oldugu
hepatotoksisitedeki ¢esitlilik, etiyolojik ajanin tanimlanmasi
acisindan giictiir, fakat geng eriskin ya da ergenlik ¢cagidaki
tanimlanamamuis karaciger hastaliginin bir nedeninin Ekstasi
olabilecegi goz 6niinde bulundurulmalidir..1? Hepatotoksisite,
masif hepatik nekroz ya da hiicre nekrozunun kiiciik odaklari ile
histolojik seviyede mikrovezikiiler yagh degisiklikler arasinda
olabilir.»
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Hepatotoksisitenin Olast Mekanizmalari: Insanda Ekstasi icin
baskin olan metabolik yol oksidasyondur ve bu reaksiyon Sitokrom
P450 oksidaz CYP2D6 sistemini katalize eder. Metoksiamfetamin
ve hidroksiamfetamin insanlarda Sitokrom P450 oksidaz CYP2D6
ile elimine edilir ve bu Ekstasi i¢in olas1 yoldur. Bu durum irksal
degiskenlikler gostermektedir. Kafkasyalilarin % 5-9’unda bu
Sitokrom yoksunlugu vardir, otozomal resesif kalitim ile
sonu¢lanmistir, ana maddenin metabolizmasini bozarak abartili
farmakolojik yanitlara egilimlidirler. Bu durum Ekstasi alimimin
keyif verici etkilerinin nedenlerinden biri olabilir. Klinik
hepatotoksisite gelisimine yalnizca az bir miktari neden olabilir.
Buna ragmen immiinolojik mekanizmalar 6nemli zararlara neden
olabilir. Immun aracili mekanizmalar, Ekstasi’nin karaciger
hasarma neden oldugu hipotezine yol acmistir. Muhtemelen bir¢ok
vaka subkliniktir ve bu nedenle de saptanamamustir. Radyoizotop
caligmalar, Ekstasi’nin karacigerde parankimal hiicrelere, 6ncelikle
Kupffer hiicrelerine, baglandigini gostermistir fakat baglanma
tam olarak, direkt toksisiteyi ac¢iklamamaktadir.™
Saghkl Goniilliilerde Yapilan Calismalar: MDMA nin etkileri
daha 6nceki calismalar da g6z 6niine alinarak saglikli goniilliiler
tizerinde calisilmistir. Semptomlar diger uyaricilarda oldugu gibi
artmus kalp hizi, hipertansiyon, istah azalmasti, kuru agiz, dilate
pupil, duygulanim artig1 ve artmis enerjinin 6znel hisleri olarak
goriilmiistiir. 10 goniilliintin yer aldig1 bir calismada 6 kiside ¢cene
stkma, 8 kiside nistagmus, 7 kiside cesitli derecede ataksi ve 8
kiside derin tendon reflekslerinde artis goriilmiistiir. Pupil
dilatasyonu ¢alismaya katilan herkeste saptanirken bulanti sadece
bir kiside goriilmiistiir. Ofori tiim goniilliilerde saptanirken 4
kiside yargilama giicii bozulmustur. Dowling calismasinin
bulgularina gére MDMA 'nin bilinen maddeler arasinda giivenli
oldugunu destekledigini ancak bu ¢alismaya ¢ok daha dnceden
MDMA kullanan ve reaksiyon gelistiren insanlarin goniillii olarak
bagvurduklarmi bildirmistir. Ayrica ataksi, hipertansiyon ve
tagsikardiye neden olan ilaglarin giivenli olmayabilecegi
belirtilmistir.' MDMA kullanan hastalar iizerinde yapilan baska
bir caligmada mental algida genigleme ve kendine giivende artis
oldugu bildirilmistir.(1»

MDMA kullanan goniilliiler tizerinde yapilan, kardiyovaskiiler
ve noroendokrin etkileri inceleyen klinik bazli bir baska caligmada
artmus sistolik kan basinct ve kalp hiz1 tespit edilmistir. Sistolik
kan basincr artisinin 40 mmHg ve kalp hiz artisinin 30 atim/dk
olmasinin ila¢ toksisitesi olarak kabul edilebilecegi
belirtilmektedir.»

Uzun donem psikiyatrik problemler: Sozel ve gorsel hafizada
azalma, karar verme yetisinde azalma, diisiinmeden hareket etme
ve kendine hakim olma eksikligi, panik atak, tekrarlayan paranoya,
haliisinasyonlar, kisilik 6zelliklerini kaybetme, gecmise doniik
sahneler gorme, siddetli depresyon uzun donemde ortaya ¢iktigi
bildirilen sorunlardir.®

AYIRICI TANI

Kokain, amfetamin ve metamfetamin gibi diger sempatomimetik
ilaclarin kotiiye kullanimi, MDMA toksisitesinde goriilen bulgularla
bagvurabilirler. Antikolinerjik toksisite, deliryum, dilate pupiller,
hipertermi, tasikardi ve hipertansiyonla sik karsilasilan etiyolojisi
farkli olabilen semptomlardir. Deri bulgular: iki sendromun

ayirmminda yardimci olabilir. Antikolinerjik sendromlu hastalar
genellikle hi¢ terlemezken, MDMA toksisiteli hastalar genellikle
terlerler. iki sendromda da konusma bozulur, MDMA toksisite
bulgular olan hastalarda baskili konugma varken, antikolinerjik
zehirlenmeli hastalarda agiz dolusu misket varmig gibi konugsma
belirgindir.®)

LABORATUVAR

Kan glukoz diizeyinin bakilmasi ile hipoglisemi diglanmalidir.
Asetaminofen ve salisilat diizeyleri ¢coklu ila¢ alimlarinda akla
gelmeli ve diglanmalidir. EKG ile QTc ve QRS intervalleri
disritmilerin degerlendirilmesi acisindan 6nemlidir. Serum
elektrolitleri, serum osmolalitesi, rabdomyoliz agisindan CK ve
idrarda myoglobin, karaciger hasarinin varligi ya da
degerlendirilebilmesi icin serum aminotransferaz diizeyleri, DIK
degerlendirilmesi agisindan aPTT, PT, INR, kanama zamani ve
D-Dimer bakilmahdir. Dogurganlik ¢cagindaki kadinlarda B-HCG
ile gebelik ekarte edilmelidir. MDMA plasentadan gegebilen bir
maddedir.b

INTOKSIKASYONLU HASTALARIN YONETIMi
Bilinci kapali olan tiim hastalarda Temel Yasam Destegi rehberleri
gecerli olmak iizere ABC 6nceliklidir.

Gastrointestinal dekontaminasyon: MDMA aliminin ilk 1 saatinde
tek doz aktif uygulanmalidir (1 gr/kg). Bir saatten sonraki alimlarda
ila¢ emilmis olacagindan beraberinde ek madde alim kuskusu
yoksa aktif komiir kullanimina gerek yoktur.

Kardiyak etkiler: MDMA’nin kardiyak iskemiye neden
olabilecegi diisiiniilerek EKG ¢ekilmelidir. Tasikardi ve
supraventrikiiler tasikardi varliginda Adenozin ya da kalsiyum
kanal blokerleri kullanilabilir. Hipertansiyon eslik etmiyorsa
nadiren tedavi gerektirir. Sempatomimetiklerle olan
zehirlenmelerde kan basinci ya da nabiz kontrolii i¢in beta bloker
kullanimt tartismalidir. Metoprolol, esmolol ya da propranolol
gibi saf beta bloker ajanlar, alfa adrenerjik stimiilasyona neden
olabilir, koroner arter vazospazmini siddetlendirebilir ve 6liime
neden olabilirler. Alfa ve beta antagonist labetolol kullanimi
tartismalidir. Siklikla B-bloker kullanimi 6nerilmemektedir.
Benzodiazepinler (Lorazepam 1-2 mg IV, ihtiya¢ halinde
tekrarlayan dozlarda) kan basinci yiiksekligi ve ajitasyon
tedavisinde birincil tercih olmalidir. Aspirin, nitrogliserin ve
oksijen (gerekiyorsa) verilmelidir.

Psikomotor ajitasyon: Psikomotor ajitasyonlar sedatif
medikasyonla tedavi edilmelidir. ilk tercih Benzodiazepinler
olmalidir. Lorazepam hizli baslangi¢ etkisi ve kontrollii
tekrarlanabilme 6zelliine sahiptir. Yiiksek doz Benzodiazepin
(Lorazepam 10 mg kadar) gerekebilir. Butirofenonlar (haloperidol
ve droperidol gibi) 1s1 yayilimint engelleyerek QTc uzamasina
neden olabilirler, birlikte nobet esigini de diisiirdiiklerinden
onerilmemektedir. Antipsikotik ajanlar etkisizdir ve
onerilmemektedir.

Hipertermi: Viicut 1s1s1 mutlaka bakilmalidir. 41?C gibi ciddi
sicakliklar buz banyosu ile diisiiriilmelidir. Orta diizeyde
hipertermilerde diger sogutma yontemlerine bagvurulabilir
(6rnegin sogutucu pedler ya da fanlarla sogutma). Hipertermi
nedeni olarak Serotonin Sendrom’dan kuskulaniliyorsa
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Benzodiazepinler ve 6zellikle de Siproheptadin en uygun tedavi
secenekleridir. Hipertermi kontrol altina alinamiyorsa entiibasyon
ve paralizi kuvvetle diisiiniilmelidir.® Tedavide Dantrolen’in
rolii tartismalidir. Dantrolen, sarkoplazmik retikulumdan kalsiyum
salintmin1 kontrol ederek 1sinin muskiiler nedenini azaltir.
Bununla beraber amfetamin ya da Ekstasi’den kaynaklanan
hipertermi, santral hipertermik etkilerle olusmakta ve Dantrolen’in
SSS iizerine etkisi bulunmamaktadir. Hayvan deneyleri
Ketanserin’in santral nedenli hiperterminin azaltilmasinda SHT2
iizerine 6zgiil etkilerinden dolay1 kullanimini 6ne siirmektedir
fakat giliniimiize kadar yapilmis klinik calismalar
bulunmamaktadir.?

Hiponatremi ve nobet: Hiponatreminin nedeni multifaktoriyeldir.
Uygunsuz antiditiretik hormon salinimi santral role sahiptir.
Hastalar hipovolemik olmadig:1 siirece, sivi kisitlamasi
yapilmalidir. Stvi kisitlamastyla ortalama 12-24 saatte hiponatremi
diizeltilebilmektedir. Nobet hastalarinda tedavi Benzodiazepinlerle
saglanmalidir ve 6zellikle bu hastalarda serum sodyumu normale
getirilmelidir. Tekrarlayan nobetlerde serum sodyum degeri
genellikle 115 mEq/L’nin altindadir. Nobet tedavisinde Fenitoin
onerilmemektedir.

Serotonin sendrom: Benzodiazepinler ve Siproheptadin
kullanilabilir. Ciddi Serotonin Sendrom ve hipertermi varsa
agresif tedavi verilmeli ve hastalar yogun bakim tinitesinde takip
edilmelidir.

Ekstasi’ye Bagh Gelisen Hepatotoksisitenin Tedavisi:
Ekstasi’nin neden oldugu cesitli klinik ve histolojik hepatik
degisiklikler diger onemli hepatotoksinlerden (ilaglar
[parasetamol], viriisler [Hepatit A,B,C, CMV ve Herpes], Wilson
hastalig1, hemokromatozis, alfa-1-antitripsin eksikligi, portal ve
hepatik ven trombozu, otoimmun karacier hastaligi)
dislanmalidir. Toksin, idrar ve kanda tarama testleri, gaz
kromatografi ve spektrografi ile gosterilmelidir. Bununla beraber
ilacin alimi ile bagvuru saati arasindaki zaman ve ilacin kisa
yartlanma 6mrii, yanlis negatif sonuglarin ortaya ¢cikmasina
neden olabilir. Alinan biitiin tabletler incelenmelidir. Karaciger
hasarinin derecesi ve biiyiikliigli protrombin zamani, karaciger
fonksiyon testleri, bilirubin, transaminazlar ve albiimin ile
degerlendirilmelidir. Stiphe halinde karaciger biyopsisi
yapilmalidir. Karaciger kan akiminin azalmasiyla sonuglanan
sistemik hipotansiyon uygun ajanlarla diizeltilmelidir. N-asetil
sistein (NAC) kullaniminin faydalar tartismalidir. Glutatyon
kayb1 olmadik¢a hepatotoksisitenin diizeltilmesine katkis1 teorik
olarak olas1 degildir. Viral etiyolojiler diglandiginda Prednizolon
40 mg/giin uygun tedavi olarak giincelligini korumaktadir.
Ekstasi’nin indiikledigi kolestaz aylar icinde kendiliginden
gerileyebilmektedir.

Akut tedavisi tamamlanabilen tiim hastalar, madde bagimlilig1
tedavisinin baglanmasi ve izlem amaciyla Psikiyatri poliklinigi
ya da bir rehabilitasyon merkezine baglanmalidir. Saglik
Bakanlig1 tarafindan kurulmus olan ve uyusturucu madde
kullaniminin 6nlenmesi, bagiml hale gelen kisilerin tedavisi ve
topluma kazandirilmas: amaciyla Alkol ve Madde Bagimlilar
Aragtirma ve Tedavi Merkezi (AMATEM) hizmet vermektedir.
Istanbul, Elazig, Samsun, Manisa, Denizli ve Adana olmak iizere
6 ilimizde AMATEM merkezi bulunmaktadir.(22)
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