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Ibogaino vartojimas toksikomanijoms gydyti
Neurocheminis ir farmakologinis veikimas
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Santrauka. Straipsnyje pateikiama mokslinés literatitros apzvalga apie indolo grupés alkaloidg
ibogaing, isgaunamq is kriminio augalo Tabernanthe Iboga. Daugiau kaip Simtmeti netradicinéje
medicinoje ibogainas vartotas kaip stimuliatorius bei haliucinogenas. Siuolaikinei farmakologijai
Sis alkaloidas taip pat gali biiti svarbus, nes yra duomeny, jrodanciy jo antinarkotinj poveikj.
1bogaino veikimo mechanizmas yra susijes su keliomis centrinés nervy sistemos neuromediatoriy

galima daryti isvadq, kad ibogainas arba jo pagrindu sukurti vaistai gali buti vartojami

priklausomumui nuo narkotiky gydyti.

Ivadas

Pirma karta ibogainas i§skirtas ir identifikuotas XX
amziaus pradzioje (1-4). IS nikotinamido ibogainas
sintezuotas 1965 m. (5). Natiralus ibogainas priski-
riamas psichoaktyviyjy alkaloidy grupei ir iSgaunamas
i§ kriminio augalo Tabernanthe Iboga. Tai mazas Apo-
cynaceae $eimos kruminis augalas, augantis drégnose
tropinése Vakary ir Centrinés Afrikos srityse. Vertin-
giausia jo dalis — Saknys, kuriy zievéje aptinkama 5—6
proc. ibogaino. Simtmegius Tubernanthe Iboga ekstrak-
tai mazomis dozémis buvo vartojami kaip stimuliato-
riai, o didelémis dozémis — kaip haliucinogenai (6).
Chemine struktiira ibogainas panasus i alkaloidus: har-
maling, tabernantina, ibogamina, ksanting ir ibolutenina.

Ikiklinikiniai tyrimai parodé, kad ibogainas mazina
potrauki kokainui ir morfinui, palengvina morfino nu-
galima daryti i§vada, kad ibogainas pasizymi tam tikru
antinarkotiniu poveikiu (7—14).

Veikimo mechanizmas

Antinarkotinis ibogaino veikimo mechanizmas, de-
ja, dar nepakankamai aiskus. Tai susij¢ ir su tuo, kad
priklausomumo nuo narkotiky neurocheminis ir mole-
kulinis mechanizmas nepakankamai istirtas. Neseniai
nustatytas ibogaino antagonistinis poveikis N-methyl-
D-aspartato (NMDA) receptoriams bei agonistinis po-
veikis opioidiniams receptoriams gali biiti traktuojamas
kaip galimas antinarkotinio poveikio mechanizmas. Pa-
zymétina, kad ibogainas saveikauja su keliomis neuro-
mediatoriy sistemomis, i$ ju ir su serotonino oksidacijos

bei sigma sistemomis (15—18). Dalis sukeliamo ibo-
gaino poveikio gali bti priskirta ilgai veikian¢iam jo
metabolitui O-desmetilibogainui (kiti pavadinimai: no-
ribogainas arba 12-hidroksiibogainas) (19).

Farmakokinetika ir metabolizmas

Iki Siol nenustatyta tiksli ibogaino farmakokinetika.
Nepakankamai iStirta jo absorbcija, pasiskirstymas,
metabolizmas ir ekskrecija. H. J. Dhahir (20) ir G.
Zetler (21) tyrimy duomenimis, ibogaino pusinés eli-
minacijos laikas grauziky organizme yra apie 1 valan-
da, pragjus 12 valandy, ibogaino organizme neaptin-
kama. Taciau Siems tyrimams triiko reikiamo specifis-
kumo ir jautrumo. C. A. Gallagher (22) sukiiré labai
tiksly ir specifiska ibogaino analizés metoda, naudo-
damas duju chromatografija ir masiy spektrometrija.
Naudojant § metoda, iStirtas ibogaino pasiskirstymas
ziurkiy organizme po injekcijos i pilvo ertmg ir poodi-
nés injekcijos. Nustatyta, kad ibogainas akumuliuojasi
riebaliniame audinyje, pra&jus net 12 valanduy, jo kiekis
ricbaluose yra pakankamai didelis. Taip pat pastebéta,
kad ibogainas yra stipriai veikiamas kepenyse — first
pass effect (23).

Kol kas nedaug zinoma apie ibogaino metaboliz-
ma. Nustatyta, kad 45 proc. ibogaino po intraveninés
injekcijos i$siskiria su Slapimu (23). Naujausiy tyrimy
duomenimis, ibogainas turi maziausiai viena aktyvy
metabolita — noribogaing. Sis metabolitas yra identi-
fikuotas zmoniy plazmoje po ibogaino vartojimo (24).
Noribogaino taip pat rasta ziurkiy plazmoje ir sme-
genyse (25). Elgesio ir neurocheminiais tyrimais su
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ziurkémis nustatyta, kad noribogainas yra farmako-
logiskai aktyvus ir sukelia poveiki, panasSy i ibogaino —
mazina potrauki morfinui ir kokainui, silpnina lokomo-
torini morfino aktyvuma (26). Taciau, atlikus kitus
tyrimus, nepavyko nustatyti teigiamo noribogaino po-
veikio morfino nutraukimo pozymiams susilpninti (27).
Taigi galima padaryti iSvada, kad skiriasi ibogaino ir
noribogaino antinarkotinio poveikio mechanizmas.

Toksikologija

Ibogaino LD, nustatyta jury kiaulytems (82
mg/kg —injekcija i pilvo ertmg) ir ziurkéms (327 mg/kg
geriamojo ibogaino ir 145 mg/kg po injekcijos i pilvo
ertme) (23, 28). Tiriant ilgalaiki ibogaino toksiSkuma
(10 mg/kg 30 dieny ir 40 mg/kg 12 dieny), nerasta
pakitimy ziurkiy kepenyse, inkstuose, Sirdyje ir sme-
genyse (23). Nenustatyta ibogaino neurotoksiskumo
pozymiy atlikus tyrimus su bezdzionémis (5-25 mg/kg
geriamojo ibogaino keturias dienas) (29). Véliau nu-
statyta, kad ibogainas pasizymi neurotoksiniu veikimu,
t. y. skatina Purkinjé lasteliy degeneracija (30, 31) ir
§is neurotoksiSkumas yra susijgs su vaisto doze (32).

Tyrimais su pelémis ir ziurkémis nustatyta, kad ibo-
gaino injekcija (40 mg/kg) mazina lokomotorinj ak-
tyvuma praéjus vienai valandai po dozés, taCiau po
savaités §is aktyvumas padidéjo (33, 34). Duodant
ziurkéms ibogaino jprastomis dozémis (40 mg/kg),
uzfiksuotas atminties susilpnéjimas (35), o mazos ibo-
gaino dozés (0,25, 2,5 mg/kg) pagerino atmintj (36).
Leidziamas intracerebraliai arba intraveniskai, ibogai-
nas peléms sukélé drebuli (22, 37).

Vienkarting ibogaino dozé (40 mg/kg) kelioms die-
noms 40—60 proc. sumazina pripratinty prie intra-
veniniy kokaino injekcijy Ziurkiy potrauki Siam psi-
chostimuliatoriui. Sugirdzius Ziurkéms pakartotinai
ibogaino, po savaités $is potraukis sumazéjo 60—80
proc. ir truko kelias savaites (38). Panasiis duomenys
nustatyti atlikus tyrimus su pelémis, pripratintomis prie
kokaino (geriamajame vandenyje). Dvi ibogaino dozés
po 40 mg/kg 6 valandy intervalu panaikino potrauki
kokainui penkioms dienoms (39). Nustatyta, kad ibo-
gaino poveikio trukmé ziurkéms priklauso nuo vaisto
dozés (40).

Gyvuny lytis ir rsis turi jtakos ibogaino poveikiui
mazinant amfetaminy sukelta hyperaktyvuma. H. Ser-
shen (41) nustaté, kad ibogainas (2 mg/kg 2—8 valandos
prie$ amfetamino dozg) sustiprino aktyvuma moteris-
kos lyties peléms, bet sumazino ji vyriskos lyties pe-
léms. PanaSius duomenis pateikia ir kiti tyréjai, atlike
tyrimus su kokainu (42).
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Suleidus 2,5-40 mg/kg ibogaino moteriskos lyties
Sprague-Dawley ziurkéms, iSkart sumazéjo potraukis
morfinui po injekcijos. Sis sumazéjimas buvo susijes
su vaisto doze. Kai kuriems gyviinams potraukio su-
mazgjimas truko kelias dienas, o kai kurioms ziurkéms
prireiké pakartotiniy ibogaino doziy, norint, kad laten-
tinis laikotarpis bty ilgesnis (43). S. 1. Dworkin (44)
atliko tyrimus su Fisherio rusies vyriskos lyties pelémis
ir nustaté, kad ibogainas sumazina potrauki morfinui
tik vienai dienai.

Yra duomeny, rodanciy, kad ibogainas pasizymi
ne tik psichostimuliatoriy sukelto poveikio silpninimu,
bet ir maZzina potrauki alkoholiui ir nikotinui (45, 46).

Klinikiniai tyrimai

Paskelbta nemazai ibogaino psichotropinio poveikio
apra§ymy. Sis ibogaino poveikis glaudziai susijes ne
tik su vaisto doze, bet ir su aplinka. ISgertas grynas
ibogainas ar Tabernanthe Iboga ekstraktas (4-5
mg/kg) sukelia panasiy | haliucinacijas subjektyviy
reakcijy, kurios tesiasi apie 6 valandas. 50 proc. zmoniy
patiria galvos svaigima, praranda koordinacija, atsiran-
da pykinimas arba vémimas (7, 47). Ibogainas sukélé
mieguistumo biisena, kurios metu pacientai nenoréjo
judéti, atsimerkti arba reaguoti i aplinka.

C. Naranjo (47, 48), apraSydamas ibogaino sukelta
biisena, pavartojo terming ,,oneirophrenia“. Tokia bii-
sena skiriasi nuo psichomimetinés biisenos, nes jos
metu nebiina psichoziniy pozymiu. Stebéjes 30 pacien-
ty, C. Naranjo (47, 48) padaré iSvada, kad ibogaino
sukelta biisena panasi | snaudima neprarandant samo-
nés. Po 4-5 mg/kg dozés pacientai maté neiprastus
vaizdinius, neprarasdami aplinkos suvokimo ar samo-
nés netekimo. Ibogaino sukelti vaizdiniai daznai api-
budinami kaip ,,filmas sukamas dideliu greiciu‘ arba
»Skaidriy rodymas®. Jy metu matomi gyviinai ar pats
zmogus — vienas ar su kitais asmenimis. Sukeltomis
fantazijomis lengvai galéjo manipuliuoti ir pats zmo-
gus, ir su juo esantis psichoterapeutas. Tiriamigji galé€jo
atsakinéti { klausimus ir bendrauti su tyréju. Remiantis
stebéjimy duomenimis, padaryta iSvada, kad ibogainas
gali veikti kaip psichologinis katalizatorius, sutrum-
pinantis ilga psichoterapinj procesa (47, 48).

ISvados

1. Netradicinéje medicinoje Tabernanthe Iboga
Saknies ekstraktai seniai vartojami rySkiam stimuliuo-
jan¢iam poveikiui pasiekti.

2. Ibogaino farmakodinamika ir farmakokinetika
kol kas nevisiskai iStirta.

3. Néra aiskaus antinarkotinio poveikio mecha-
nizmo.
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4. Susumavus ikiklinikinius ibogaino tyrimy duo-

menis, galima teigti, kad jis mazina potraukj pripra-
tima sukelianioms medziagoms: narkotikams, alko-
holiui, nikotinui.

5. Dar negalima padaryti vienareikSmés iSvados

apie teigiama ibogaino poveiki narkotiniy priklauso-
mybiy gydymui.

6. Galimybé placiai vartoti ibogaing narkotiniy pri-

klausomybiy gydymui turi buti iStirta atlikus klinikinius
kontroliuojamuosius tyrimus.

Ibogaine — the substance for treatment of toxicomania
Neurochemical and pharmacological action

Saulius Kazlauskas, Violeta Kontrimavi¢iiité, Audrius Sveikata'
Department of Analytical and Toxicological Chemistry,
'Department of Basic and Clinical Pharmacology, Kaunas University of Medicine, Lithuania

Key words: Ibogaine, psychical dependence, drugs, anti-addictive properties, oneirophrenia.

Summary. The review of scientific literature, concerning the indol alkaloid Ibogaine, which is extracted
from the bush Tabernanthe Iboga, is presented in this article. Used as a stimulating factor for hundred of years
in non-traditional medicine, this alkaloid could be important for modern pharmacology because of potential
anti-addictive properties. The mechanism of action of this alkaloid is closely related to different neurotransmitting
systems. Studies with animals allow concluding that Ibogaine or medicines based on this alkaloid can be used
for treatment of drug dependencies.
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