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Hintergrund

Neue Drogen werden in immer kiirzeren
Zeitintervallen entwickelt und von Kon-
sumenten via Internet bestellt. Viele die-
ser neu entwickelten Wirkstoffe sind als
legal einzustufen, da die Rechtsprechung
Schwierigkeiten hat, mit der Entwicklung
dieser Vielfalt an Drogen Schritt zu hal-
ten. Sobald neue Drogen als illegal einge-
stuft werden, koénnen in kurzer Zeit neue
Substanzen in leicht abgewandelter Form
dem Markt bereit gestellt werden. Um
den wahren Verwendungszweck zu vertu-
schen, werden Verpackungen mit Etiket-
ten versehen, die vor einem Verzehr war-
nen (z. B. ,not for human consumption®).

Neue Substanzen kénnen komplett
neu synthetisiert werden oder es sind De-
rivate von bereits bekannten Stoffen. Sie
werden als sog. Badesalze, Lufterfrischer
oder Pflanzenwachstumsbeschleuniger
fehldeklariert, um zu verschleiern, dass
diese Substanzen als euphorisierende und
halluzinogene Drogen missbraucht wer-
den kénnen. Haufig werden die Inhalts-
stoffe nicht auf der Packung aufgefiihrt.
Junge Leute konnen zum Konsum ver-
fithrt werden, da die Drogen als sog. Le-
gal Highs deklariert werden und somit
scheinbare Sicherheit suggerieren. Da ins-
gesamt sehr wenig Erfahrung mit diesen
Substanzen besteht, kann ihr Konsum so-
gar gefihrlicher sein als der anderer ille-
galer Drogen, da (human)pharmakolo-
gische bzw. toxikologische Daten fehlen
und wirksame Dosis und unerwiinsch-
te Wirkungen nicht bekannt sind. Ins-
besondere bei geringen Wirkstoffmen-
gen, die bei oraler oder nasaler Applika-
tion sehr unterschiedlich resorbiert wer-
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den, und (ungeduldigen) Nachdosierun-
gen kann sehr leicht eine hohe Dosis auf-
genommen werden.

Im vorliegenden Bericht wird der erste
beinahe todliche Fall nach dem Konsum
von 25C-NBOMe, einer im Jahr 2011 erst-
mals beschriebenen Droge [1], dargestellt.

Falldarstellung

Anamnese

Es wird der klinische Verlauf eines 19-jah-
rigen zuvor gesunden Mannes beschrie-
ben, der bereits priklinisch durch den
Notarzt intubiert und beatmet wer-
den musste. Es wurde initial durch den
Rettungsdienst ein generalisierter
Krampfanfall beobachtetet. Bei Eintreffen
des Notarztes zeigte der Patient nach
spontanem Sistieren des Krampfanfalls
eine Hypoventilation mit dadurch be-
dingter Hypoxdmie und einem SpO, von
50%. Es waren zu dem Zeitpunkt keiner-
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lei Medikamente verabreicht worden. Der
initial erhobene Glasgow-Coma-Scale-
Wert lag bei 4. Der Patient war tachy-
kard (120/min) und hyperton (systolisch:
160 mmHg). Der nach der Intubation
abgeleitete erste pCO,-Wert der Kapno-
metrie lag bei 100 mmHg.

Bei Aufnahme auf die Intensivsta-
tion lagen unter Analgosedierung sowohl
Blutdruck als auch Herzfrequenz wieder
im Normbereich. Es wurden Elektrolyt-
storungen und metabolische Entglei-
sungen (Hypoglykdmie, Ketoazidose,
Urédmie) umgehend ausgeschlossen. Der
Patient war fieberfrei und zeigte keine
hohergradigen Herzrhythmusstorungen.
Es wurden in immunchemischen Ver-
fahren negative qualitative Ergebnisse fiir
Alkohol, Amphetamine, Kokain, Opioide
und Benzodiazepine in Serum und Urin
erhoben. Daher wurde eine Intoxikation
mit einer unbekannten Substanz in Erwa-
gung gezogen.

Abb. 1 <« Original-
packchen, enthalt
25C-NBOMe
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Abb. 2 < Konzentrations-
verlauf von Kreatinin
50 5 (mg/dl/Tag) und Trans-
aminasen (U/l/Tag) nach
Aufnahme. GPT Glutamat-
Pyruvat-Transaminase,
0 0 GOT Glutamat-Oxalacetat-

e ——

== R 21: gesundheitsschéddlich bei
Berithrung mit der Haut,

= R 22: gesundheitsschidlich beim
Verschlucken,

= R 36: reizt die Augen.

Diagnose

Nach raschem Weaning konnte der Pa-
tient nach 12 h komplikationslos extubiert
werden. Er berichtete nun, dass er 25C-
NBOMe, eine neue synthetische psycho-
aktive Substanz, via Internet bestellt hatte.
Diese Substanz soll einen Lysergsauredi-
ethylamid(LSD)-ahnlichen halluzinoge-
nen Effekt bewirken.

Die Familie des Patienten hatte
einen Rest der Substanz asserviert und
tibergeben, sodass diese laborchemisch
untersuchen werden konnten. Auf dem
Beutel war der Inhaltals ,,25-CNbome Hecl*
und ,,2-(4-chloro-2,5-dimethoxyphenyl)-
N-[(2-methoxyphenyl)methyl]ethan-
amine“ beschrieben worden (8 Abb. 1).
Auflerdem waren folgende Risiko(R)-Satze
darauf verzeichnet:
== R 20: gesundheitsschddlich beim

Einatmen,

Abb. 3 < Computer-
tomographie des
ThoraxamTag 7

Erwéhnt wurden ferner die Gefahrensym-
bole Xn und Xi fiir gesundheitsschiddlich
bzw. reizend.

Der Patient gab an, nasal eine Gesamt-
menge von 2 mg innerhalb einer Stunde
in 2 gleichen Einzeldosen konsumiert zu
haben. Er hatte diese Substanz nicht zum
ersten Mal eingenommen, zuvor aber
immer in niedrigeren Dosierungen
(Gesamtmenge <0,75 mg). Er verneinte
sowohl den Beikonsum von anderen lega-
len oder illegalen Drogen wie auch, in sui-
zidaler Absicht konsumiert zu haben. Der
Patient nahm keine Dauermedikation ein.

Mittels Gaschromatographie und
Massenspektrometrie (GC/MS) konnte
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Tag  Iransaminase,y-GT
y-Glutamyltranspeptidase.

im Vergleich mit Referenzspektren der
Pickcheninhalt als 2-(4-chloro-2,5-di-
methoxyphenyl)-N-[(2-methoxyphenyl)
methyl]ethanamine (25C-NBOMe) iden-
tifiziert werde. 25C-NBOMe wird von
Konsumenten auch als ,,Pandora®“ bzw.
von Ettrup et al. als ,,Cimbi-82 bezeich-
net.

25C-NBOMe - eine neue
psychoaktive Substanz

25C-NBOMe, C;gH,,CINQO3, hat ein Mo-
lekulargewicht von 335,83 Da [5]. Es ist ein
partieller Agonist des Serotonin(5HT>,4)-
Rezeptors, der halluzinogene Effekte her-
vorruft. Nach der Erstbeschreibung im
Jahr 2011 durch Ettrup et al. [1] wurde es
im Jahr 2012 von Zuba et al. [8] als poten-
zielle Droge vorgestellt. Im Jahr 2003
verdffentlichte Heim [3] Daten, die
beschrieben, dass Serotonin-2A(5-HT,)-
Rezeptoren einen grofien Einfluss auf den
Beginn von Halluzinationen und psychi-
atrischen Erkrankungen, wie Schizophre-
nie und Depression, haben kénnen. In
seiner Dissertation beschrieb er Effekte
von 25I-NBOMe, 25B-NBOMe und
25TFM-NBOMe. Diese Stoffe gehoren
zur sog NBOM-Gruppe, die zu den
N-(2-methoxy)benzyl-Derivaten der 2C-
Serie der Phenethylamine gehoren. Diese
konnen moglicherweise ein dhnliches
Nebenwirkungsspektrum haben, wie das
von 25C-NBOMe.



Zusammenfassung - Abstract

Therapie und Verlauf

Der junge Patient war zuvor gesund gewe-
sen. Er hatte bis vor 6 Monaten aufgrund
einer Aufmerksambkeitsdefizit-/Hyperak-
tivitatsstorung (ADHS) Methylphenidat
eingenommen.

Laborchemisch waren Kreatininkon-
zentration (2,15 mg/dl bei Aufnahme
und 2,75 mg/dl am Folgetag; Normwerte:
0,84-1,25 mg/dl) und Harnstoftkonzent-
ration (39,1 mg/dl sowie 51,2 mg/dl am 2.
Tag, Normwerte: 23-44 mg/dl) erhoht.
Die Kreatinkinase (CK) stieg von 197 U/1
bei Aufnahme auf 3592 U/l am Folgetag
(Normwerte: 39-308 U/1). Der Verlauf der
Kreatininkonzentration istin @ Abb. 2 zu
sehen.

Trotz ausreichender intravenéser Fliis-
sigkeitsgabe (beginnend am Aufnahme-
tag) stiegen sowohl CK- als auch Krea-
tinin- und Harnstoffkonzentration (Tag
3: Konzentration fiir CK 5533 U/l, Krea-
tinin 5,53 mg/dl und Harnstoff 72,3 mg/
dl). Die Ausscheidung war zunachst nicht
eingeschriankt. Bei Rhabdomyolyse und
Zeichen einer Hypervoldmie bei begin-
nender Oligurie wurde am 3. Tag mit
einer kontinuierlichen venovenésen
Hémofiltration begonnen.

Die regelmiaflig durchgefithrten
arteriellen Blutgasanalysen zeigten einen
kontinuierlich sinkenden Sauerstoffpar-
tialdruck, sodass am 3. Tag erneut mit
einer Sauerstoffgabe begonnen werden
musste. Am 5. Tag wurde eine nichtin-
vasive Beatmung initiiert. Die nichtinva-
sive Beatmung konnte im Wechsel mit
Spontanatmung ohne maschinelle Unter-
stiitzung fiir Perioden von jeweils 1-2 h
durchgefiihrt werden.

Die Zeiten der nichtinvasiven Beat-
mung verldngerten sich weiter, sodass
am 6. Tag durchgehend nichtinvasiv be-
atmet werden musste. Der Patient wurde
zunehmend agitiert und unkooperativ, er
nahm sich seine Maske vom Gesicht, so-
dass kritische Entséttigungen auftraten.
Zunichst konnte er wiederholt iiberzeugt
werden, die Therapie weiter zu tolerieren.
Er présentierte sich zunehmend dngstlich
und fiihlte sich bedroht. Es wurde arztli-
cherseits vermutetet, dass er Flashbacks
erlebte, die auf die Einnahme von 25C-
NBOMe zuriickzufithren waren. Eine
normale Kommunikation wurde schwie-
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Zusammenfassung

Hintergrund. Es existieren bislang keine
Beschreibungen einer Uberdosierung mit
2-(4-chloro-2,5-dimethoxyphenyl)-N-[(2-me-
thoxyphenyl)methyl]lethanamine (25C-NBO-
Me). Zurzeit kann diese Droge in vielen
Landern legal erworben werden.

Fallbericht. Berichtet wird liber einen
19-jéhrigen Mann, der sich 2 mg der neuen
psychoaktiven Substanz 25C-NBOMe inner-
halb einer Stunde nasal verabreicht hatte. Er
erlitt 2 Stunden spater einen generalisierten
Krampfanfall. Bei anhaltender Vigilanzminde-
rung und Hypoxamie erfolgte praklinisch die
endotracheale Intubation. Am 2. Tag konnte
der Patient zundchst extubiert werden,
benétigte keine zusatzliche Sauerstoffzufuhr
mehr und war beschwerdefrei. Am 3.Tag ent-
wickelte er ein akutes Nierenversagen, das
mittels eines Nierenersatzverfahrens thera-
piert werden musste. Sein Gesundheitszu-
stand verschlechterte sich zunehmend durch
ein akutes Lungenversagen am 4. Tag, das

zundchst nichtinvasiver und in der Folge in-
vasiver Beatmung bedurfte. Im weiteren Ver-
lauf bestand eine vitale Gefdhrdung, da der
Patient nur unter Zuhilfenahme hoher Beat-
mungsdriicke und einem F|0, von 80% aus-
reichend zu oxygenieren war. Am 13.Tag der
intensivmedizinischen Therapie war er
wieder in einem klinisch stabilen Zustand,
sodass er auf die Normalstation verlegt
werden konnte.

Schlussfolgerung. Durch eine Dosis von

2 mg 25C-NBOMe wurde ein junger zuvor
gesunder Mann 2-malig vital geféhrdet, zu-
nachst wenige Stunden nach Einnahme auf-
grund eines Krampfanfalls und im Verlauf
wegen eines Multiorganversagens.

Schliisselworter

Legal Highs - Teilagonist des Serotonin(5HT)-
2A-Rezeptors - Krampfanfall -
Multiorganversagen - Nierenversagen

Near fatal intoxication with the novel
psychoactive substance 25C-NBOMe

Abstract

Background. Effects of overdosing
2-(4-chloro-2,5-dimethoxyphenyl)-N-[(2-
methoxyphenyl)methyllethanamine (25C-
NBOMe) have not been previously described.
Currently the drug is legal in most parts of
the world.

Case report. The case of a 19-year-old man
who had nasally administered 2 mg of 25C-
NBOMe, a novel psychoactive drug, within

1 his described. Two hours later, he experien-
ced a generalized seizure. Due to loss of con-
sciousness and low oxygen saturation, he re-
quired mechanical ventilation. On day 2, he
could be extubated without need for sup-
plemental oxygen and appeared to recov-

er quickly. On day 3, he developed acute kid-
ney failure requiring hemofiltration. His con-
dition continued to deteriorate with develop-
ment of acute lung failure on day 4. He again

required non-invasive and subsequently in-
vasive ventilation with high demands for oxy-
gen and high supporting pressure. On days 7
and 8 his condition became life threaten-

ing due to difficulties to achieve sufficient
oxygenation even with a F,0, of 80%. After
13 days in the intensive care unit, he finally
recovered without sequelae.

Conclusion. In summary, 2 mg of 25C-
NBOMe placed a young healthy man in a crit-
ical situation both acutely a few hours after
ingestion due to a generalized seizure and
during the subsequent days due to multiple
organ failure.

Keywords

Legal highs - Partial agonist of 5-HT2A
receptor - Seizure - Multiple organ failure -
Kidney failure

riger, da er zunehmend agitiert und des-
orientiert war. Auflerdem verschlechterte
sich trotz nichtinvasiver Beatmung die
pulsoxymetrisch gemessene Sauerstoff-
sattigung. Der in den arteriellen Blutgas-
analysen bestimmte Sauerstoffpartial-
druck sank bis auf 55 mmHg, sodass am
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7. Tag erneut die Indikation zur invasiven
maschinellen Beatmung gestellt und der
Patient dazu intubiert werden musste.

In einer Computertomographie des
Thorax wurden Zeichen einer beidseiti-
gen Pneumonie mit beidseitigen Pleura-
ergiissen gesehen @ Abb. 3.
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Die gemessenen Laborparameter fiir
sowohl C-reaktives Protein (CRP) als
auch Prokalzitonin (PCT) waren riick-
laufig, sodass keine Eskalation der anti-
biotischen Therapie erfolgte. Die intra-
vendse Gabe von Ceftriaxon, die am 4.
Tag bei Verdacht auf das Vorliegen einer
Pneumonie initiiert worden war, wurde
fortgesetzt.

Beim Vergleich der relativ niedri-
gen CRP- und PCT-Werte mit den aus-
gepragten radiologischen Befunden war
eine Infektion als Ursache fiir die pulmo-
nalen Symptome unwahrscheinlich. Es
wird vermutet, dass diese vornehmlich
durch toxische Effekte entstanden waren.

Ab dem 3. Tag entwickelte der Patient
einen arteriellen Hypertonus, der medi-
kamentos behandelt werden musste. Von
Tag 9 bis Tag 11 wurde er mit 5 Antihyper-
tensiva therapiert. Am 12. Tag musste er
mit 6 verschiedenen Antihypertensiva
(B-Blocker, Kalziumantagonist, a-Blocker,
Angiotensin-converting-enzyme(ACE)-
Hemmer, direkter Vasodilatator und
Diuretikum) behandelt werden. Diese
Medikation konnte in den Folgetagen
wieder deutlich reduziert werden.

Einen Tag spiter konnte der Patient
bereits wieder letztmalig extubiert wer-
den. Er war nicht mehr agitiert und
konnte nach Extubation bereits einfa-
che Aufforderungen befolgen. Am 13. Tag
konnte der Patient von der Intensivsta-
tion entlassen werden. Wiederum einen
Tag spiter entliefd er sich gegen arztlichen
Rat von der Normalstation. Zuletzt waren
noch ansteigende Transaminasen auffallig
gewesen (@ Abb. 2).

Januar 2013

April 2013 Juli 2013

Diskussion

Neben den etablierten illegalen Drogen
sind neue psychoaktive Substanzen (NPS)
zu einem wichtigen Bestandteil des Dro-
genmarkts geworden. Es gibt grundsatz-
lich 3 verschiedene Subgruppen der NPS
[7]. Eine Gruppe erzeugt dhnliche Wir-
kungen wie Amphetamine, die 2. Gruppe
enthdlt synthetische Cannabinoide und
die 3. Halluzinogene. 25C-NBOMe gehort
zur letzten Gruppe und erzeugt LSD-dhn-
liche Effekte.

NPS werden auch als sog. Legal Highs
von Dealern bezeichnet, um die Attrakti-
vitit des Produkts zu steigern. Es scheinen
einerseits rechtliche Konflikte ausge-
schlossen und andererseits wird Unbe-
denklichkeit bei Einnahme suggeriert.

In der vorliegenden Arbeit wird
erstmalig eine Uberdosierung von
25C-NBOMe beschrieben. Das hier
beobachtete konsekutive Multiorganver-
sagen umfasste folgende Symptome:
== Koma mit Hypoventilation und

generalisierter Krampfanfall - 1. Tag,
== Rhabdomyolyse — Beginn am 2. Tag

und
== akutes Nierenversagen — Beginn der

Hémofiltration am 3. Tag,
== arterielle Hypertonie — Beginn am

3. Tag,
== akutes Lungenversagen — Beginn am

4. Tag,
== erhohte Leberwerte — Beginn am

5. Tag,
== passagere psychotische Symptomatik,

Verdacht auf sog. Flashbacks —

Beginn am 6. Tag.

Eine Uberdosis von 25C-NBOMe ist
potenziell lebensbedrohlich. Es ist bedeut-
sam, dass der Patient in dem beschriebe-
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esse. (Bildrechte liegen bei
Google Inc.)

Oktober 2013

nen Fall einige der gezeigten Nebenwir-
kungen nicht unmittelbar nach Einnahme
der Droge zeigte. Es wurden 2 Episoden
beobachtet: Zunichst zeigte er einen
generalisierten Krampfanfall mit Hypo-
ventilation etwa 1-2 h nach Einnahme.
Die 2. kritische Episode folgte erst in den
néchsten Tagen durch ein akutes Nieren-
versagen ab dem 3. Tag sowie ein akutes
Lungenversagen ab dem 4. Tag. Der Pro-
gress des Lungenversagens fithrte zu
erneuter vitaler Gefihrdung zwischen
dem 7. und 9. Tag.

Als mogliche Ursache fiir die 2. Intu-
bation am 7. Tag muss eine Aspirations-
pneumonie diskutiert werden. Es gibt
jedoch mehrere Faktoren, die gegen diese
Moglichkeit sprechen: die klinische Erho-
lung bis zum 5. Tag, fallende PCT-Werte,
eine fehlende pulmonale Sekretmobilisie-
rung und ein generalisiertes Schadigungs-
muster beider Lungen in der Computerto-
mographie des Thorax. Toxische Effekte
sind dagegen als Ursache fiir die pulmo-
nale Verschlechterung wahrscheinlicher.

Man kann vermuten, dass die 2. kri-
tische Phase mit der 25C-NBOMe-
Intoxikation zusammenhéngt. Da es nach
Wissen der Autoren die 1. bekannte
Intoxikation mit dieser Substanz ist, bleibt
unklar, ob dies ein typisches Muster fiir
eine Vergiftung beim Menschen ist.

In einer Fallserie iiber 7 Patienten, die
mit einer anderen Substanz der NBO-
Me-Gruppe (25I-NBOMe) intoxikiert
waren, werden Tachykardie (n=7), ar-
terielle Hypertonie (n=4), Agitiertheit
(n=6), Aggressivitat (n=6), visuelle und
auditive Halluzinationen (n=6), Krampf-
anfille (n=3), erhohte Korpertemperatur
(n=3), Klonien (n=2), Leukozytose (n=2),
erhohte Kreatinkinase (n=7), metaboli-
sche Azidose (n=3) und akutes Nieren-



veragen (n=1) als Hauptbefunde beschrie-
ben [2].

Soweit den Autoren bekannt, sind
durch 25C-NBOMe bedingte toxische
Effekte am Menschen bislang nicht be-
schrieben worden. Ahnliche Wirkungen
kénnten moglicherweise auch bei ande-
ren Drogen der NBOMe-Gruppe erwar-
tet werden.

Ergénzend sollten sich auch die Ge-
sundheitsbehorden dieser Gefahr be-
wusst werden und ihr entsprechende Be-
achtung schenken. Die Droge ist bequem
und giinstig im Internet zu erwerben. Un-
ser Patient hatte 50 mg fiir 45 € aus China
bezogen. Das Risiko einer Uberdosierung
ist hoch, da bereits 2 mg die beschriebe-
nen toxischen Effekte zeigen. Um Bestim-
mungen im Milli- bzw. Mikrogrammbe-
reich vornehmen zu kénnen, werden sehr
prézise Waagen bendétigt, die i. d. R. von
Konsumenten nicht vorgehalten werden.
Dariiber hinaus besteht die Gefahr, dass
nicht nur aus Versehen iiberdosiert wird,
es wurden auch Einnahmen von NPS in
suizidaler Absicht beschrieben [6].

Auf nichtwissenschaftlichen Internet-
seiten werden Dosen von 250-500 ug
als ,,sicher” beschrieben. Es gibt jedoch
kaum Erkenntnisse iiber mogliche Spat-
folgen. Auflerdem koénnen diese Berichte
von Konsumenten nicht hinsichtlich ihrer
Richtigkeit iiberpriift werden. Dennoch
ist bemerkenswert, dass die dort empfoh-
lenen Dosen um das 4-8-Fache niedriger
liegen als die vom vorgestellten Patienten
konsumierte Dosis. Im spateren Verlauf
auftretende Effekte nach Missbrauch von
25C-NBOMe sind bislang nicht bekannt,
sodass weder das Abhéngigkeitspotenzial
noch Probleme durch Entzug abgeschitzt
werden kénnen.

Es ist zu erwarten, dass der Missbrauch
von 25C-NBOMe zunehmen wird. Dies
lasst eine Anfrage bei der Suchmaschine
Google tber deren Service ,google
trends” erahnen: Hier zeigt sich eine deut-
liche Zunahme der Anfragen nach ,,drug
NBOMe* ([4], @ Abb.4).

Zuletzt sollte nicht unerwéhnt blei-
ben, dass Handel und Konsum von 25C-
NBOMe in vielen Liandern, so auch in
Deutschland, nicht verboten ist. Nach
Meinung der Autoren sollte der aktuelle
legale Status dringend gedndert werden.
Durch den vorgestellten Fall einer Uber-

dosis von 25C-NBOMe muss diese neue
Droge als sehr gefihrlich eingestuft wer-
den, insbesondere weil sie sowohl akut
nach Einnahme der Substanz als auch
einige Tage spiter vital bedrohliche toxi-
sche Effekte zeigte.

Fazit fiir die Praxis

== Eine Intoxikation mit 25C-NBOMe
kann zu einer 2-zeitigen vitalen
Gefdhrdung fiihren.

== Patienten mit einer 25C-NBOMe-Into-
xikation sollten daher fiir mindestens
5Tage iiberwacht werden, um regel-
maBige Laborkontrollen insbesonde-
re der Nierenretentionswerte durch-
fiihren zu kdnnen. Dariiber hinaus
muss der pulmonale Gasaustausch
und die Lungenfunktion beobachtet
werden.
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