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Atualizacéo Current Comments

“Extase”: revisdo farmacologica
“Ecstasy”: a pharmacological review

Maristela Ferigolo, Fernanda B. Medeiros e Helena M. T. Barros

Laboratdrio de Farmacologia da Fundac¢do Faculdade Federal de Ciéncias Médicas de Porto Alegre.
Porto Alegre, RS — Brasil

Resumo

Neste estudo fez-se uma revisdo bibliografica sobre a 3,4-
metilenodioximetan-fetamina (MDMA), mais conhecida como “éxtase”, uma
droga em expanséo de abuso entre os jovens. Descreve-se o histérico, desde
sua sintese até seu uso inicial como auxiliar em psicoterapia e, mais
recentemente, como droga de abuso. Apresenta-se o perfil de uso em outros
paises, tentando prever o possivel padrdo de uso no Brasil, onde ja se iniciou o
abuso. O detalhamento sobre a farmacocinética da MDMA visa a justificar as
consequéncias sobre a atividade farmacol6gica e toxicoldgica. Resumem-se as
manifestacdes clinicas de toxicidade a curto e a médio prazo, descrevendo-se
os efeitos na intoxicacdo grave com o “éxtase”. Sdo apresentados os estudos
dos mecanismos de agdo no sentido de justificar seus efeitos toxicos psiquicos
e fisicos, detalhar os mecanismos pelos quais a droga € auto-administrada e as
possibilidades terapéuticas para reverter os efeitos.

N-metil — 3,4-metilenodioximetanfetamina, efeitos adversos. Transtornos
relacionados ao uso de substancias psicoativas. Auto-administracao.

Abstract

A literature review on 3.4 methylenedioxymethanphetaneine (MDMA), known
as ecstasy, a drug with increased use among youngsters is presented. The his-
tory from its synthesis, up to its use as an adjunct to psychotherapy and, more
recently, as a drug of abuse, is described. The possible pattern of abuse in sev-
eral countries is reviewed with the objective of predicting what might happen in
Brazil, where some reports of abuse have already appeared. The pharmacoki-
netics of MDMA is also reviewed to explain the consequences for pharmaco-
logical activity, toxicology and adverse effects. The clinical outcome of both
short and middle-term intoxication is summarized and the clinical symptoms of
severe intoxication with ecstasy, are described. The studies undertaken on its
mechanism of action are detailed to explain its toxic psychiatric and physical
side effects, to explain the mechanism of self-administration of the drug and to
propose a therapeutic possibility of treating intoxication.

N-methyl — 3.4- methylenedioxy, adverse effects. Substance — related
disorders. Self administration.
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O QUE E “EXTASE” ? psicoestimulante, a semelhanca da cocaina e das
anfetaminas, tendo efeitos adversos agudos
O “éxtase” ou 3,4-metilenodioximetanfetamina semelhantes a estas substancias. J4 na American
(MDMA) é um derivado sintético da anfetamiffé Psychiatric Association (1995)o “éxtase” foi
gue ganhou fama na década de 80, devido acagrupado com os alucinégenos, provavelmente
sensacionalismo com que alguns autores apregoarardevido ao potencial de ocasionais alucinacdes e
seu uso terapéutiepo que, inclusive, se reflete nos “flashbacks”, se usada em doses extremamente
seus nomes populares. Também é conhecido comaltas. Certamente, nos préximos anos uma
ecstasy, XTC, E, Adam, MDM ou “droga do antér”  melhor definicdo a respeito da classificagcédo
Frases como: “a droga aproxima o amante de sualeverd ser encontrada.
amada”, “o pai do filho”, “o terapeuta do paciente”, O objetivo do presente trabalho foi compilar
“uma sessdo com “éxtase” equivale a um ano deos conhecimentos sobre a droga, pois apesar de
psicoterapia” despertaram curiosidade sobre osexistirem revisdes bibliograficas nacionais sobre
efeitos da substancia e trouxeram lucro aoso temd’ e internacionai$:2245 percebe-se a
fabricantes e também aos terapeutas que utilizavammecessidade de divulgar melhor as conseqiiéncias
a droga em seus pacieritedlo entanto, atualmente, do uso da MDMA.
a MDMA tem sido centro de debates, ndo pelo  No Brasil, mais especificamente no Servi¢co de
possivel beneficio como adjuvante em psicoterapia,Informagdes Sobre Substancias Psicoativas do Estado
mas pelo potencial de abuso e sua possibilidade pardo Rio Grande do Sul, o nimero de solicita¢des de
produzir efeitos neurotdxicos. No inicio da década informacdes feitas por pessoas desse Estado, em
de 90, foi classificada como uma droga proibida e relagdo ao “éxtase”, cresce a cada dia, até devido a
sem uso clinico por érgaos governamentais dedivulgagdo de relatos de uso pela midia e imprensa
indmeros paises, seguindo a orientacao daleiga. As solicitagBes referem-se ao uso do “éxtase”
Organizagdo Mundial de Sauéle por adolescentes em noitadas em danceterias ou por
Seu uso produz elevacéo da auto-estima, simpatiaadultos jovens brasileiros com experiéncia no exterior
e empatia, com sensacao de proximidade e intimidadee que fazem o uso continuado do “éxtase” em
com as pessoas ao redor. A comunicacio e a relacad@ssociacdo com outras drogas. E possivel que ainda
com as pessoas melhoram, produz-se um sentimentbaja certa conten¢éo do uso deste agente devido ao
de euforia, aumento da energia emocional efid#a  alto custo (em torno de R$ 30,00 por comprimido).
Como os efeitos subjetivos da MDMA em humanos No entanto, sabe-se que pode haver alteracbes no
ndo sao iguais aos produzidos pelo LSD e por ndomercado levando ao uso mais generalizado dos
apresentar relacéo estrutura-atividade dos alucindgenoagentes. Para atender as consultas feitas, foi preciso
ou psicodélicos, Nichdi¥propds o termo “entactdgeno” que esta revisao verificasse métodos de tratamento
para tentar definir o efeito de “entrar em contato consigodos dependentes, assim como técnicas terapéuticas
mesmo” apos o individuo usar a droga, criando assimpara intoxicagdo aguda por MDMA. Portanto, no
uma nova classe farmacoldgica. sentido de melhor esclarecer os interessados, fez-se
Por outro lado, 0 uso do “éxtase” em alguns uma revisdo da literatura por intermédio do
circulos de consumidores sociais foi valorizado por MEDLINE, no periodo de 1986 a 1996.
uma suposta acdo afrodisigcaEssa acédo tao
alardeada de aumento da funcéo sexual, no entantdOMO E USADO O “EXTASE”
ndo se comprovou; a MDMA n&o aumenta a
excitacdo nem o desejo sexual na maioria dos O “éxtase”, sintetizado e patenteado na Alemanha
individuos que usam a droga. As pessoas que usarampela Merck, em 1914, com o intuito de ser um novo
para conhecer seus efeitos, conseguiram maisnoderador do apetite, apesar de nunca ter sido
dificilmente o orgasmo, especialmente os horhens comercializad#, foi ignorado pela comunidade
O que parece ocorrer € uma maior receptividade enctientifica até 1970, quando se relatou que produzia
relacdo aos aspectos sensuais, que ndo éum estado controlavel de alteracdo da consciéncia
acompanhada pelo aumento do desejo de iniciar &com harmonia sensual e emocional”, sugerindo que
atividade sexualNo momento, portanto, a droga ndo poderia ser usada como auxiliar na psicotet&gia
é classificavel como afrodisiaca e a classificacdo No inicio dos anos 80, a MDMA tornou-se
como entactégeno néo foi amplamente aceita. popular como droga recreaciotidl. Até 1985, a
O “éxtase” poderia ser classificado como um MDMA néo era uma substancia controlada e era
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legalmente disponivel. Na mesma época, a Drugvezes, envolve doses de refor¢co de 50 a 100 mg. O
Enforcement Administration (DEA), dos EUA, intervalo de tempo entre as doses suplementares é
restringiu severamente o uso da MDMA colocando- de 30 miff. A motivagéo para a ingestdo de doses
a na lista de substéancias proibidas e sem uso clinicosuplementares parece ser a expectativa de aumento
Foi classificada como a heroina e o LSD devido aoda intensidade da experiériéia

seu uso freqiiente e as semelhancas quimicas e de O uso recreacional do “éxtase” é mais freqliente
efeitos clinicos com a MDMA, a qual produz nos finais de semana, nos clubes de danga ou festas,
degeneracao serotonérgica no sistema nervoso cersnde multiddes dangam vigorosamente. Geralmente
tral (SNC)224546 estes locais sdo “agéncias de drogas”. No Hemisfério

Devido a grande expansdo do uso clandestinoNorte, algumas vezes esses locais estdo preparados, na
de “éxtase”, também tem aumentado o niimero desua estrutura fisica, para atender o usuario do “éxtase”
casos de toxicidade, decorrentes diretamente dano sentido de minimizar os riscos do uso da droga. As
droga ou de outras substdncias misturadas owsessfes da danca de toda noite sdo freqiientemente
vendidas como “éxtase”. Existe uma crenca geralchamadas de “raves” (delirio, firia), onde as condi¢des
de que o uso da droga com fins recreativos ndo tenpara induzir ou aumentar o nimero de casos de
efeitos adversos graves. De fato, o uso de “éxtase’toxicidade ou letalidade estdo presentes: multidéo, altas
esta amplamente difundido e é considerado, portemperaturas ambientais, muito barulho e
muitos, como segutdb No entanto, existem varios desidratacd®¥'> A maioria dos casos sérios de
relatos cientificos confirmando o contrério, ou seja, intoxicagdo relatados descrevem desmaios ou
gue o “éxtase” ndo é uma droga segura podendogconvulsées enquanto dancam. Quando ha tempo, os
inclusive, ser fatal. E uma droga de abuso e se deveaisuarios séo levados para atendimento de emefjéncia
prevenir mais fortemente o inicio de uso por Essa droga € usada com um padrdo incomum as
criangas e adolescent&s outras substanci&s No uso recreacional ha,

O “éxtase” é consumido por via oral em freqlientemente, um espacamento de duas a trés
comprimidos redondos, de varias cores e tamanhossemanas entre as doses de drogas. A razo para este
e em capsulas gelatinosas, contendo 50-150 mg dpadrdo é que os efeitos agradaveis parecem
substancia ativa ou em p6, misturado a suco dediminuir, enquanto os efeitos “negativos” aumentam
frutas®1527 Alguns individuos ja utilizaram a se a droga é usada freqiientemente e mais do que 5
MDMA em pé por via intra-nas#&l As preparacbes doses. Nos anos 80 a maioria dos usuarios relataram
de rua sdo consideradas 90% ptir#dgumas delas  que usaram MDMA duas vezes no més ou menos,
contém também a MDMA, cafeina, LSD, com 10 ou menos experiéncias na ¥idMais
anfetamina, metanfetamina, mistura de anfetaminasrecentemente o uso mais freqiiente comeca a ser
paracetamol, ou ketamina (que tem efeitos encontradé, existindo casos de uso dia-
alucin6genos) e, ocasionalmente, outras substanciasio e intenst.
ndo identificada$+® Portanto, como néo existe A utilizacdo como droga de uso recreacional
controle de qualidade no mercado de drogas ilicitascomegou entre os estudantes norteamericanos, porém
0s consumidores precisam ser informados desteseu consumo vem aumentando gradativamente na
risco adicional. E necessario o esclarecimento dasEspanha, Italia, Inglaterra e em outros pafREesE
caracteristicas das misturas de “éxtase” no Brasil,consumido em ambientes onde esta difundido o
através de analises quimicas sisteméticas, o queonsumo de cocaina e alcool, além de outras
ainda ndo ocorre. drogas*+: Estudantes, donas de casa, comerciantes,

Sao relatados trés padrbes de uso, quando serofissionais da area da salde, escritores e
analisa a literatura internacional. Em sessdes dedesempregados do Hemisfério Norte descreveram
psicoterapia, e atualmente, ocorre o uso recreacionatjue o uso experimental foi motivado pela
em pequenos grupos ou em grandes grupos. Enturiosidadé. O aumento do uso recreacional da
sessdes de psicoterapia, a dose prescrita era de 50MDMA por jovens é bem documentado e ainda nao
200 mg, em média, duas vezes por semana. Estexistem relatos dos efeitos do “éxtase” em criaficas
uso desapareceu no momento em que a droga foAgora, comecam a aparecer 0s casos de abuso da
banida do receituari®. Quando usada MDMA no Brasil, apesar de ndo se conhecer a
recreacionalmente, a dose tipica é de 70 a 150 mglistribuicdo caracteristica nas diferentes regides,
(contida em uma ou duas céapsulas) e, algumaspadrdes de uso e outros dados epidemioldgicos.
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FARMACOCINETICA: UMA EXPLICACAO dependendo da dose; 28%, é biotransformado em
PARA A FORMA DE USO outros metabdlitos. Uma percentagem aproximada
de 65% da dose é eliminada intacta pelos rins, em 72
Pouco se conhece sobre as propriedadesh®*. Como para todas as aminas, a excre¢ao urinaria
farmacolégicas da MDMA em humanos, pois os depende muito do pH urinario. Portanto, a
estudos sdo dificeis de serem realizados dentro dacidificacdo da urina aumentard a eliminacéo, o que
ética de pesquis®& Conhece-se o0 caso de um poderia ser aplicado no tratamento nas intoxica¢oes
homem, em que foi realizada a determinagdo do nivelmas que, no entanto, pode ter restricdes como
plasmatico e urinario em varios momentos apds usocomentado adiante.
oral de uma dose baixa de MDMA (50 rfig) i X
Recentemente, um estudo cego, randomizado, entr&FEITOS APOS O USO DO “EXTASE”
individuos saudaveis (n=8) que fizeram uso de 75 e
125 mg de MDMA, também levantou dados Os efeitos estimulantes da MDMA séo
farmacocinéticds O nivel plasmatico maximo foi observados 20 a 60 min apds a ingestdo de doses
de 0,106 mg/L, ap6s o uso de 50 mg; 0,126 mg/L moderadas da droga (75-100mg), com duracao de 2
apés 75 mg e 0,226 mg/L apds 125 mg e ocorreua 4 hora%*'. Os riscos das reacgdes adversas pelo
duas horas depois da ingestdo, com declineo‘éxtase” sdo largamente conhecidos e estédo
monoexponencial, havendo 0,005 mg/L ap6s 24 hresumidos na Tabela. Entretanto, ainda néo esté claro
do us6*. As diferengas da area total sob a curva por que razdo alguns usam a droga regularmente, sem
(AUC ,)=0,9954 vs 2,2359 mg/L para as doses de prejuizos, enquanto que outros morrem ou
75 e 125 mg, respectivamente, e que descreve apresentam reacfes toxicas severas
concentragdo do farmaco na circulagdo sistémicaem Liester e col® (1992) estudaram 20 psiquiatras
fungdo do tempo, sugerem que o MDMA tem uma que haviam feito uso da MDMA (100-200mg), os
farmacocinética ndo linear com doses mais elevadagjuais relataram as seguintes experiéncias: percepgao
da substancia produzindo niveis plasmaticosdo tempo alterada (90%), aumento da capacidade
proporcionalmente elevados de comunicacdo (85%), diminuicdo das defesas
Nos casos de intoxicagdo, geralmente o usuariopsicolégicas (80%), diminuicdo do medo (65%),
usou varias capsulas tendo nivel plasmatico dediminuigdo da sensacao de alienacdo em relacédo aos
MDMA em torno de 7,72 mg/L; mas ha casos outros (60%), alteracdo da percepgéo visual (50%),
descritos de overdose, com ingestdo de até 42aumento das emocdes (50%) e diminuicdo da
comprimidos. Nos casos fatais, o nivel plasmatico éagressao (50%). Conseqiiéncias neuropsiquiatricas
de 6 a 70 vezes maior do que o aéimEinda néo ocorreram em 50% dos individuos incluindo
existem dados sobre o percentual de absorcédo dadosdteracdo da fala, percepcdo de memorias
oral da MDMA, inconscientes, diminuicdo da obsessividade,
As fenilisopropilaminas, estrutura basica da mudancas cognitivas, diminui¢cdo da inquietagdo e
MDMA, distribuem-se amplamente por todos os da impulsividade. Os efeitos adversos relatados
tecidos, atravessando a barreira hematoencefalicaforam: diminuicdo do desejo de executar tarefas
Nao se conhece a taxa de ligagdo com as proteinafisicas e mentais (70%), diminuicdo do apetite
plasméatica®. A meia-vida plasméatica é de 7,6 h. (65%) e trismo (50%).
Sendo necessarias 6 a 8 meias-vidas para se ter Quando tomado nas doses tipicas do uso
depuracdo completa da droga no organismo, seriantecreacional, a MDMA nao é francamente
necessarias em torno de 48 h para eliminagdoalucinégen&“®. No entanto, os efeitos sobre a
completa do “éxtase”. Também se poderia prever quepercepcao e alucinagdes podem ocorrer nos casos
de um nivel plasmatico de 8 mg/L (nivel de de intoxicacdo com doses elevadas (300 mg ou
intoxicacéo) até menos do que 1 mg/L (para diminuir mais)?. Estas alucinacdes sdo semelhantes aos do
os efeitos) seriam necesséarios em torno de 24 halucindgeno classico, mescalina. No inicio, as
Portanto, este seria o tempo recomendado dealucinagdes visuais parecem ser em branco e preto,
cuidados intensivos para pacientes intoxicados comdepois tornam-se coloridas. Altera¢ges da percepcao
poucas capsulas de “éxtase”. Lamentavelmente esteorporal como sensacao de despersonalizagao,
tempo aumenta conforme o uso de maior niumero dadificuldade na fala, confusdo, estado confuso-
comprimidos. Seu metabolismo é fundamentalmenteonirico, ilusdes e sensacao de leveza ou flutuacdo
hepéatico, 3-7% se transforma em MDMA, podem ocorref
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Tabela. Efeitos da “éxtase” quando usada em doses moderadas mais comum ou apo6s repetidas doses (mais raro).

Formas de uso Doses agudas Doses repetidas ou elevadas

Doses baixas agudas (a maioria Taquicardia* Vomitos

dos efeitos desaparecem em 24 horas, Hipertensao* Ataxia

alguns podem durar dias ou semanas) Diminuicdo do apetite Nistagmo
Tremor* Aumento para acuidade para cores

Trismo, bruxismoO* Luminescéncia de objetos

Néausea Objetos parecem sacudir
Ins6nia* Alucinagéo visual [l
Cefaléia* Aumento da sensibilidade ao frio
Sudorese* Dorméncia e formigamento nas

extremidades*
Gritos, prantoe
Hepatite toxicas

Reacdes de overdose Arritmia cardiaca*
(dose muito variada: 1 capsula até 42) Taquicardia*
Palpitagdo*

Hipertensao inicial*
Hipotensao subsequente*
Hipertermial
Aumento do tdnus muscular
Coagulacgao intravascular disseminada*
Insuficiéncia renal aguda
Alucinagéo visual [l
Rabdomiolise
Hepatotoxicidade ¢

Morte
Efeitos residuais
Ressaca aguda (no outro dia) Insénia*
Fadigaf[l
Tontura

Dores musculares
Persistentes por até 2 semanas

Exaustédo[l Sensagdo de frio no corpo
Fadigall Ataques de ansiedade e panicol]
Depressdo[l Insbnia persistente*
Néausea Reacdes de ira, raivae
Flashback[ Psicoses
Torpor Perda de pesoJ*

*Efeito noradrenérgico; [IDeficiéncia de noradrenalina/serotonina; O Estimulagdo serotonérgica; « Deficiéncia serotonémica; ¢ Idiosincrasico - (Hayner e
McKinney**, modificada).

As psicopatologias associadas com o uso dapsiquiatricos irreversiveis a longo pr&z&mbora a
MDMA podem ser agudas (até 24h apos a ingestdo) MDMA aja como uma neurotoxina de neur6nios
subagudas (de 24 h até 1 més apds a ingestdo) serotonérgicds, ainda ndo existem evidéncias de que
cronicas (apés um més de 3#) As complicagdes  doses recreacionais causem danos permanentes no
agudas mais freqiientes incluem: ansiedade, insoniagérebro do hometn®™ A freqiiéncia e a importancia
flashbacks, atagues de panico e psites€ As dos efeitos adversos a longo prazo sobre o cérebro
complicagdes subagudas incluem: depressdohumano e a funcdo mental sdo até o momento
tonturas, ansiedade e irritabilidade e, como desconhecidas, porém em vista da ampla e continua
complicagdes cronicas pode-se ver disturbio dodistribuicdo clandestina, tanto os efeitos agudos
panico, psicose, depressao, flashbacks e disturquantos os crénicos merecem mais estudos.
bios da memorig A morte como conseqiiéncia do uso da droga

Talvez o aspecto mais perturbador do abuso daparece ser rara, mas pode acontecer, sendo mais
droga seja a possibilidade de ocorrerem efeitoscomum em individuos que apresentam problemas
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cardiacos como arritmias e hipertens& Em neurotoxicidade serotonérgica, incluindo danos
outros pacientes a droga induz comportamentospermanentes ao SNC e desordens neuropsiquiatricas
bizarros e de risco, resultando em morte acidental. Aem pessoas vulnerav&isNo entanto, estes efeitos
morte, apods overdose, ocorre por varias outras razées)do podem ser considerados isolados uns dos outros.
incluindo asma aguda, reacdes alérgicas, hipertermia Os efeitos neuroquimicos agudos nos estudos
fulminante (acima de 42 graus Celsius), convulsdes,com animais ocorrem com uma Unica dose de 5-10
coagulagéo intravascular disseminada, rabdomiolisemg/kg da droga. Em contraste, os a longo prazo

e insuficiéncia renal agu#fd“*e, hepatotoxicidade resultam de uma Unica administragdo (20 mg/kg) ou
O tempo estimado entre 0 uso e a morte varia de 2 administragéo freqiente de pequenas doses (8x5 mg/
60 h, dependendo de cada indivitdo* kg). Portanto, o grau de neurotoxicidade induzida

pela MDMA é cumulativa e o fenbmeno esta

relacionado com a dose e o numero de
MECANISMO DE ACAO administracde®. Agudamente, ha aumento da

liberacdo de 5-HT e diminuicdo de sua recaptacgao.

Provavelmente, ndo existe um Unico mecanismoSomado a diminuigdo da atividade de triptofano
de acdo da MDMA e vérios esclarecimentos aindahidroxilase ocorre uma diminuigdo da concentragao
precisam ser feitos. Além da dificuldade inerente dede 5-HT e de seu metabdlito acido 5-
se esclarecer os processos neuroquimicos enhidroxilindolacético (5-HIAA). Ndo é encontrada
humanos, em modelos experimentais, a substancialteracdo do nimero de receptores serotonérgicos
induz variacdes dependentes da espécie animaA MDMA, e alguns de seus derivados, produzem
utilizada. Além disto, produz efeitos diferentes se efeitos a longo prazo, os quais séo indicativos de
usada aguda ou cronicamente. neurotoxicidade serotonérgica pré e pos sinapticas:
Devido ao seu complexo espectro de atividade deplecéo a longo prazo da 5-HT, 5-HIAA; atividade
sobre o comportamento humano, seus efeitos podenda triptofano hidroxilase (enzima responséavel pela
dever-se a mutiplos processos neuroquimicossintese de 5-HT); densidade dos sitios de recaptacéo
envolvendo a 5-HT, dopamina (DA), e noradrenalina de 5-HT e as mudancgas histopatoldgicas nos
(NA)828 3 semelhanca de outras anfetamifas terminais nervosos contendo 544%37. No entanto,
Entretanto, a 5-HT tem papel fundametitar2 Os as consequéncias funcionais da neurotoxicidade
neurdnios serotonérgicos sdo mais susceptiveis aerotonérgica induzida pela droga ainda precisa ser
neurotoxicidade da MDMA, mas pouco se sabe sobremelhor investigad&3:.
0 risco aos demais sistemas neuronais, responsaveis Embora a neurotoxicidade serotonérgica da
pelos efeitos psicoldgicos da MDMA& MDMA seja descrita, 0 mecanismo de agéo dessa
Doses da MDMA, capazes de produzir efeitos permanece desconhecitidA possivel formagéo de
agudos no homem, diminuem a liberagéo de 5-HT eum metabdlito toxico da MDMA (MDA) ou de um
NA, mas nédo interferem na DA. Como a MDMA é dos neurotransmissores endégenos, DA ou 5-HT, ou
estruturalmente semelhante a anfetamina acreditavade seus intermediarios reativos poderiam explicar a
se que os niveis dopaminérgicos também fossemeurotoxicidade. Os efeitos combinados da liberagéo
afetados; o que ndo pode ser comprovadode varios neurotransmissores e a inibicdo da
inicialmenté2. Estudos mais recentes relatam que osmonoamino oxidase, ocasionados pela MDMA,
niveis cerebrais de DA e seu metabdlito ndo sdoocasionam niveis sinapticos elevados do
reduzidos por baixas doses da MDMA, mas sdo neurotransmissor 0s quais, espontaneamente, se auto-
depletados por doses altas, sugerindo que enquamexidam, produzindo intermediarios neurotdxicos, 0s
to a MDMA é mais toxica para o sistema se- quais sdo capazes de reagir covalentemente com
rotonérgico, pode também causar danos nos neuenzimas e membranas celuldate& DA também é
ronios dopaminérgicés considerada um mediador endégeno da

A administracdo da MDMA em mamiferos neurotoxicidade da MDM&. Tem-se demonstrado
ocasiona uma resposta serotonérgica bifasica,que drogas que causam deplecdo nos estoques
caracterizada por efeitos agudos nas primeiras 24 he¢entrais de DA previnem os danos causados pela
e alongo prazo apds 36 h. Alguns dos efeitos agudosVIDMA reduzindo, desta forma, os efeitos sobre o
parecem estar relacionados mais diretamente aosistema serotonérgico. Ao contrério, pré-tratamento
efeitos comportamentais e psicologicos; entretanto,com L-DOPA, precursor de DA, potencializa as
os efeitos a longo prazo estdo relacionados com aleficiéncias serotonérgicas causadas pela éroga



“Extase": revisdo farmacolégica Rev. Saude Publica, 32 (5), 1998 493
Ferigolo, M. et al.

RISCO DE DEPENDENCIA AO “EXTASE” se sentirem cansados. Em alguns locais existem salas
“frias”, com ar condicionado para ajudar a refréScar
Ja ha 10 anos se reconhece o “éxtase” como umdo ponto de vista médico estes conselhos também
droga, que em casos de uso diario por um temposao validos. Até 0 momento, ndo existem antidotos
prolongado, de doses elevadas, poderia produzirespecificos para a toxicidade do “éxtasesupde-
algum grau de dependéncia psicolodgicdNo se que o tratamento seja semelhante ao das
entanto, a dependéncia fisiolégica nédo € intoxicagdes por anfetaminicos. A hipertenséo pode
amplamente reconhecida porque ainda néo existenser tratada com vasodilatador periférico como as
relatos de “craving” (necessidade ou compulséo,fentolaminas ou nitroprussiato; as arritmias com
vicio) ou sindrome da retiratta Com base nos propranolol ou esmolol; vasoespasmo arterial com
critérios diagndsticos para dependéncia dederivados do ergot. Ndo se deve induzir émese,
substancias deve-se considerar que o “éxtase’devido o risco de desencadear convulsdes, mas pode-
também produz dependéncia fisiolégica segundo ase realizar lavagem gastrica, além de administrar
American Psychiatric Association (1995} que carvdo ativado e um catartioO uso freqliente da
preenche 4 critérios diagnoésticos: induz toler@fcia goma de mascar supera os efeitos sobre os miscu-
€ usado em doses maiores do que o plan&aéo los da mandibula
usado apesar de se ter conhecimento dos efeitos Nos casos agudos deve-se dar assisténcia
adversos; produz ressaca ap0s 0 uso caracterizadeentilatéria, manter as vias aéreas, medir a
por insbnia, cansato temperatura corporal e usar medidas de resfriamento
Existem dados que sugerem que o uso repetidocorporal. Para diminuir a temperatura corporal usa-
do “éxtase” esteja associado a tolerancia ouse gelo ou antagonistas serotonérgicos (ketanserina,
dependéncia, e h& alguns individuos que usammetisergida) ou haloperidol. Entretanto, o uso de
subseqlientes quantidades maiores do “éxtase” paraeurolépticos requer cuidados, pois a diminuigdo da
reforcar os efeitos psicoativds Também existem funcdo dopaminérgica pode, por si sO, causar
dificuldades para caracterizar a tolerancia ja que estéipertermia. De fato, a associa¢&o entre neurolépticos
pode ocorrer para os efeitos psicoativos, desejadog hipertermia é confirmada pela sindrome maligna
em maior grau que para os efeitos colaterais fisicosde neurolépticos com precipitacdo de convulédes
de modo que o uso de doses maiores torna-se menos
agradavet. Neste grupo de individuos, a MDMA nao .
ocasionara dependéncia, sendo raro o individuo conCONCLUSAO
essas caracteristicas que toma grandes quantidades
da droga, por longos perioddAinda € necessario Sabe-se que a prevengédo € baseada fundamen-
definir quais os fatores sociais, genéticos, culturais, talmente na informacéo, por isso, conhecer os efeitos
ambientais e hormonais envolvidos nestas diferencagerigosos da droga € o primeiro passo para manter-
individuais de efeitos a longo prazo. se longe dela. O consumo do “éxtase” segue o
caminho de muitas outras drogas de abuso, e mesmo
ndo sendo uma droga nova, uma grande maioria de
TRATAMENTO PARA A INTOXICACAO profissionais da salde n&o conhece seus efeitos ou
AGUDA POR “EXTASE” complicac6es decorrentes do uso. Por outro lado,
varios aspectos dos efeitos da droga ainda precisam
O tratamento deve ser instituido eficaz e ser investigados em nivel de laboratério, a fim de
rapidamente, porque as complica¢gdes aumentanmelhorar o potencial de tratamento dos casos de
gradativamente em ndmero e severidade, caso istontoxicagdo. Existe preocupagdo internacional em
néo ocorra. A possibilidade de associagéo de efeitogorno do assunto, pois de acordo com a Organizacao
da droga com determinada acdo, em um sistema delas Nac¢Bes Unidas, o “éxtase” tem potencial para
neurotransmissdo se faz importante para a escolhaer a pior droga do século XXI. No Brasil, o Conselho
de eventuais antagonistas para o uso terapéuticd-ederal de Entorpecentes ndo detectou a producdo
durante a intoxicagao. local da droga e os 6rgéos competentes ainda estudam
As “agéncias de drogas” sdo conhecedoras doqual a melhor forma de combaté-la.
risco da hipertermia e aconselham aos usuéarios Deve-se, também, fazer uma reidratagéo réa-
retirarem a roupa e tomarem liquidos para facilitar apida, e controlar a excitagdo e as convuls@es
termorregulacdo, além de pararem de dangar quandoom anticonvulsivantes ou sedativos, como
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benzodiazepinicos, ou usar dantrolene, como A comprovacdo de diagndéstico deveria ser
relaxante muscul&r®® A acidificacdo da urina para procurada. A andlise de substancias suspeitas
aumentar a excrecdo da droga raramente éamostras de po) ou de fluidos corporais (soro,
recomendada, devido o risco de agravar-se aurina, aspirado gastrico) podem ser realizadas em
nefrotoxicidade da mioglobinuffa cromatografia de camada delgada, cromatografia
O clormetiazole é utilizado na Inglaterra no gasosa, espectofotometria ultra-violeta e infraver-
tratamento da toxicidade aguda da droga, devido amelho ou ionizagédo de chafia Baseando-se na
sua agdo sedativa ao nivel de receptores GABA,meia-vida da droga e na longa eliminacao renal
com acdo de antagonismo central da sindromedesta, as andlises de material bioldgico deveriam
serotonérgica e atividade anticonvulsivdhtdlo ser realiza-das em até 72 h do inicio do qua-
entanto, ndo é disponivel no mercado farmacéuticodro de intoxicagéo.
no Brasil. Inibidores da recaptacdo de 5-HT, Os exames laboratoriais minimos, que devem
seletivos ou ndo, como antidepressivos triciclicos, ser solicitados aos usudrios, incluem o moni-
fluoxetina ou citalopram, sao formalmente contra- toramento hematoldgico devido a MDMA ser um
indicados, pois potencializam os efeitos da liberacéofator na etiolo-gia da supressdo da medula éssea
de 5-HT e diminuem o limiar convulsivante, se e a monitorizacdo de eletrdlitos para avaliar o
administrados apos a dréga grau de reidratacdb
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