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1. Uvod

V poslednich letech se zvysuje pocet novych psycho-
aktivnich latek na evropské i svétové trovni. Nové psy-
choaktivni latky (NPS, z angl. New Psychoactive Substan-
ces), nebo také nové syntetické drogy, legal highs, desig-
ner drugs, piipadné research chemicals jsou syntetizovany
jako strukturni analoga nebo chemické derivaty jiz zako-
nem kontrolovanych latek"*. Byvaji nabizeny jako sbéra-
telské predméty, vykufovadla ¢i soli do koupele, tedy jako
latky, u nichZ neni deklarovano pouziti k vnitinimu uZiti.
Touto cestou se jejich vyrobci vyhybaji pravnimu postihu.
Soucasny narst NPS je pfipisovan rozvoji jistého druhu
tanecnich zabavnich scén a ochoté zejména mladych lidi
vyhledavat a ziskavat nové psychedelické zkusenosti.

234

Referat

2. Definice novych psychoaktivnich latek (NPS)
a legislativa na Evropské urovni

Nova psychoaktivni latka je definovana jako: Nova
omamna nebo psychotropni latka v Cisté formé¢ nebo
v piipravku, ktera nepodléha kontrole podle Jednotné
umluvy Organizace spojenych narodd o omamnych lat-
kéch zroku 1961 nebo podle Umluvy Organizace spoje-
nych narodd o psychotropnich latkdch zroku 1971, ale
kterd muze predstavovat srovnatelnou hrozbu pro vetejné
zdravi jako latky uvedené v téchto umluvach’.

Problematika NPS je feSena na celoevropské trovni.
Rada Evropské unie pfijala v ¢ervnu 1997 Spolecny po-
stup v oblasti novych syntetickych drog (Joint Action on
New Synthetic Drugs), jehoz cilem bylo zajistovat co nej-
lepsi a nejrychlejsi informovanost o syntetickych drogach,
jez se nové vyskytnou ve statech EU. Dokument se vzta-
hoval na syntetické drogy nepodléhajici kontrole podle
mezinarodnich umluv, viz vyse. Na zakladé Spole¢ného
postupu byl vytvoren tzv. systém vcasného varovani pied
novymi drogami (EWS, z angl. Eearly Warning Systém on
New Synthetic Drugs), ktery je koordinovan Evropskym
monitorovacim stfediskem pro drogy a drogovou zavislost
(EMCDDA, z angl. European Monitoring centre for Drugs
and Drug Addiction) a Europolem®.

V roce 2005 byl Spolecny postup proti novym synte-
tickym drogdm nahrazen rozhodnutim Rady o vyméné
informaci, hodnoceni rizika a kontrole novych psychoak-
tivnich latek, jenz se vztahuje nejen na nové syntetické
latky, které nejsou zahrnuté v mezinarodnich tmluvach,
ale i na obecné nové omamné a psychotropni latky véetné
veterinarnich ¢i humannich 1é¢ivych ptipravki, které nej-
sou kontrolované mezinarodnimi imluvami, a také znovu-
objeveni se nékterych starych psychotropnich latek a/nebo
vysoce rizikovych zpiisobt uzivani drog’.

3. Hlavni skupiny NPS

EMCDDA monitoruje zna¢nou $kalu NPS, které déli
podle struktury nebo funkce do jedenacti skupin (obr. 1)°.
Pocet NPS se kazdym rokem zvysuje. Pro pfedstavu — v r.
2015 bylo do EWS nahlaseno 98 NPS, ¢imz se jejich pocet
zvysil na vice nez 560, (70 % bylo zjisténo v poslednich
péti letech). NejpocetnéjSimi skupinami hlaSenych latek
jsou syntetické kanabinoidy, kathinony a fenylethylaminy.

3.1. Syntetické kanabinoidy

Syntetické kanabinoidy (SK) predstavuji nejvetsi
procentudlni podil zachycenych NPS. Vétsina téchto latek
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Obr. 1. Pocet a kategorie novych psychoaktivnich latek poprvé hlasenych do systému véasného varovani EU, 2009-2015 (pievzato

7 prace?)

byla ptivodné pfipravena jako 1éCiva, proto je jejich nazev
spojen se jmény védcu a instituci kde byly pfipraveny (pf.
JWH-200 — Dr. John William Hufman; CP-47,497 — Char-
les Pfizer; HU-210 — Hebrew University)®. Jsou agonisté
kanabinoidnich receptortt (CB; a CB,), vykazuji tedy po-
dobné G&inky jako A’-tetrahydrokanabinol (A’-THC, psy-
choaktivni latka marihuany, obr. 2). Popularitu mezi uzi-
vateli ziskaly v ndvaznosti na legislativni omezovani mari-
huany. Na trhu se zacaly objevovat kolem roku 2008 jako
vykutovadla balend v pestrobarevnych saccich prevazné
s né1627vem Spice apopiskou ,,nevhodné k lidské spotie-
be™".

Z chemického hlediska jsou SK velmi riiznorodé,
nemaji fddn€ prostudovanou farmakologii a toxikologii.

Rada z nich vak vykazuje vy3$i afinitu ke kanabinoidnim
receptorim nez A’-THC, jejich ucinky proto mohou byt

Obr. 2. Strukturni vzorec A’-tetrahydrokanabinolu
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V souvislosti s uzitim SK byla popséna Siroké4 Skéla
nezadoucich psychoaktivnich ucinkt, napt. tzkostné sta-
vy, psychozy, zména vnimdni ¢asu a prostoru, poruchy
paméti, problémy s koncentraci. Fyziologické ucinky SK
se znacn¢ liSi, byly popsany sedativni GCinky, ale také
neklid, nevolnost, néavaly horka, paleni o¢i, suchost
v ustech, tfes a buSeni srdce. Dlouhodobé uzivani Spice
produktti vedlo k rozvoji tolerance a abstinenénimu syn-
dromu®’.

3.2. Syntetické kathinony

Syntetické kathinony jsou riiznorodou skupinou deri-
vatd piirodniho kathinonu (obr. 3). Kathinon je monoami-
novy alkaloid obsazeny ve stromu kata jedla (Catha edu-
lis), ktery je chemicky podobny amfetamintim. Stimuluje
centralni nervovou soustavu a zplsobuje uvolnéni kate-
cholaminti z presynaptickych tlozist' do oblasti centralni
nervové soustavy a periferniho nervového systému. Za
obménovanim struktury kathinonu byla snaha pfipravit
derivaty se stejnym nebo vysSim farmakologickym ucin-
kem. V puvodni struktuie jsou ménény délky alkylovych
fetézel, pocty alkyld na dusiku, nahrazuji se alkyly na
aromatickém jadie za halogeny. DalSi moZnosti je celkova
zaména benzenu za jiné aromatické jadro (thiofen, nafta-
len). Timto zptsobem vznikl napf. mefedron, methylon,
butylon, flefedron a MDPV'°.

Kathinony se prodéavaji pfedevS§im v krystalické for-
m¢é jako koupelové soli (bath salt). V internetovych obcho-
dech se daji koupit napt. pod anglickymi nazvy Bliss, Ma-
gic, Meow Meow nebo Zoom, ovSem opét s poznamkou
,ne pro lidskou spotfebu®, ,rostlinné potraviny*
a ,,insekticidy. Takovéto oznaceni brani v zakroceni bez-
pecnostnim agenturdm a zminéné latky se stdvaji snadno
dostupnymi''. Syntetické kathinony mohou byt uZivany
oraln¢, intranasaln¢, intravendzn¢ nebo rektalng.

0]
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Obr. 3. Strukturni vzorec kathinonu

Vsechny derivaty kathinonu maji podobné ucinky
jako kokain a metamfetamin, které stimuluji uvolfiovani
a inhibuji zpétné vychytdvani noradrenalinu, serotoninu
a dopaminu. Pfesny mechanismus G¢inku je predmétem
vyzkumu. Farmakokinetika je vzhledem k proménlivému
slozeni ,,koupelovych soli“ neptfedvidatelna. Dusledkem
uzivani téchto latek mtze byt halucinace, paranoia, neklid,
euforie, sebevrazedné myslenky, ale také poruchy srdecni-
ho rytmu, hypertenze nebo Spatné prokrveni perifernich
tkéni. Publikovany byly také zdvazné komplikace, jako je
napiiklad selhani ledvin, sebevrazdy, vrazdy a smrt'"*'%.
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3.3. Fenylethylaminy

Do této skupiny spadaji NPS odvozené od strukturni-
ho motivu fenylethylaminu (obr. 4). Fenylethylamin je
latka vyskytujici se nejen v lidském organismu, ale i v fadé
ptirodnich produktli a potravinach. Tento biogenni amin
nevykazuje psychoaktivni u¢inky. V organismu vznika
metabolickou pfeménou z aminokyseliny fenylalaninu
a nasledné podléha dalsim metabolickym pfeménam piso-
benim enzymu monoaminooxidasy a dopamin-B-hydroxy-
lasy'?.

Derivaty fenylethylaminu jsou zneuZivany na celém
svété. Jedna se o Sirokou skupinu latek, do které spada
pfinejmensim 200 riznych syntetickych derivata'’. Velké
mnozstvi moznych modifikaci samostatného aromatického
jadra, substituentll na aromatickém jadre, postranniho fe-
tézce Ci substituce na atomu dusiku vedla a v budoucnosti
povede k moznosti ziskat stovky aZz tisice velmi u€innych

sloucenin'®.
©/\/N H2

Obr. 4. Strukturni vzorec fenylethylaminu

Nejrozsitenéjsimi latkami z této skupiny jsou extaze
(MDMA) a jeji analoga 3,4-methylendioxyamfetamin
(MDA) a 3,4-methylendioxyethylamfetamin (MDEA),
dale pak stimulanty amfetamin a metamfetamin. Posledni
dvé jmenované latky byly jiz za 2. svétové valky soucasti
balickl pro preziti u leteckych jednotek. Diky stimula¢nim
Gginkam mély zvysit bojeschopnost vojaka'”.

V Evropé€ byl zaznamenan pfedevsim vyskyt latek ze
skupiny tzv. 2C’s (2C-B, 2C-D, 2C-E, 2C-I, 2C-B-Fly,
2C-T-7) a substituované derivaty amfetaminu (DOB, DOI,
DOC). Rada vyse uvedenych latek je asto vydavana za
jinou drogu s velice podobnymi ucinky. V poslednich le-
tech je na drogové scéné vysoky narist podvodd, kdy jsou
tablety vydavany za extazi, avSak tyto prodavané tablety
obsahuji jiné psychoaktivni latky®.

Latky z této skupiny vyvolavaji u lidi senzoricko-
percepéni (zménéné vnimani barev, zvuki, Cichu), psy-
chické (zna¢né proménné a Casto protichidné zmény psy-
chiky) a somato-motorické ptiznaky (stavy slabosti, tfes,
zvraceni)'’. V nékterych piipadech bylo uziti fenylethyla-
minl spojeno se zavaznymi nezadoucimi reakcemi, a né-
které z nich dokonce se smrti'>.

4. Metody detekce novych syntetickych latek

Vznik stale novych psychoaktivnich l4tek na rekreac-
nim drogovém trhu je neustalou vyzvou pro analytické
toxikology. Pfestoze vétSina novych latek mize zplsobit
vazné toxicity, nejsou NPS rutinné detegovatelné bézné
zavedenymi analytickymi metodami. Jako klicova se pak
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ukazuje identifikace hlavnich prokdzanych metaboliti
v pomérn& komplikované matrici'’.

Imunochemické techniky zaméfené na klasické drogy
(kokain, opiaty, benzodiazepiny, THC) nedeteguji vétSinu
novych psychoaktivnich latek. V téchto imunochemickych
testech, zalozenych na interakci protilatky s antigenem
(stanovovana droga), hraje vyznamnou roli protilatka,
ktera musi vykazovat dostate¢nou citlivost a specifitu vaci
stanovovanému antigenu'®. Drobna strukturni zména
v molekule antigenu (NPS) miiZze negativné ovlivnit jeho
reaktivitu s protilatkou proti ptivodnimu antigenu a tim
padem zpusobit negativni vysledek testu. Pfi porovnani
struktury NPS a tradi¢nich drog, 1ze vidét vétsi ¢i mensi
strukturni variabilitu, ktera vysvétluje, pro¢ jsou testy na
klasické drogy nevhodné pro stanoveni novych drog.

U sofistikovangjsich metod, jako je hmotnostni spek-
trometrie, nelze NPS identifikovat z divodu chybéjicich
referen¢nich hmotnostnich spekter v pouzivanych knihov-
nach. Pokud se tedy objevi neznama latka, nejprve musi
byt objasnéna jeji struktura diky kombinaci informaci
zruznych spektroskopickych, hmotnostné spektrometric-
kych a chemickych metod'®. Laboratofe pracujici v oboru
klinické a soudni toxikologie tak ziskaji novou referencni
latku a poté mohou bud’ aktualizovat stavajici metody, nebo
vyvinout nové, které pokryji i novou psychoaktivni latku®.

4.1. Screening syntetickych kanabinoida

Zvysujici se popularita NPS a rizika spojena s jejich
uzivanim vedla k vyvoji rychlych metod pro detekcei synte-
tickych kanabinoidt v riiznych matricich (oralni tekutiny,
mo¢, sérum/plazma, vlasy, bylinné smési). Pro rychlé ori-
entacni testovani na bazi LFIA (Lateral Flow Immu-
noassay), vyuZzitelné v diagnostice intoxikaci ve zdravot-
nictvi ¢i pii dopravnich kontrolach fidict, existuje na trhu
nekolik komercnich souprav. Tyto testy poskytuji pouze
kvalitativni informaci o pfitomnosti ¢i nepfitomnosti
drogy.

Pro laboratorni podminky je vhodngjsi imunoanalytic-
ka metoda ELISA (Enzym-Linked Imunosorbent Assay),
kterou lze v urcitych ptipadech pouzit i ke kvantifikaci
drog. V literatuie je popsano nékolik ELISA k detekci
vybranych syntetickych kanabinoidii v mo¢i ¢i oralnich
tekutinach®'**. Jsou dostupné také komeréni ELISA sou-
pravy, jez jsou urCeny pro analyzu kanabinoidd z plné
krve, séra nebo moéi (firma Neogen, Randox). Uskalim
vSech téchto metod je to, Ze jsou schopny detegovat pouze
vybrané strukturni typy syntetickych kanabinoidii a nede-
teguji nedavno objevena analoga (napf. QUPIC nebo
CHMINACA).

Pro konfirmaci pozitivnich nalezi screeningovych
testll se vyuzivaji chromatografické metody. Identifikace
a kvantifikace syntetickych kanabinoidd v bylinnych smé-
sich se nejcastéji provadi plynovou chromatografii s hmot-
nostni detekci (GC-MS). Biologické vzorky jako moc,
krev, sérum, sliny nebo vlasy byvaji analyzovany techni-
kou kapalinové chromatografie s tandemovou hmotnostni
detekci (LC-MS/MS)*.

237

Referat

4.2. Detekce kathinonu a fenylethylamint

Existuje n¢kolik komerénich LFIA a ELISA souprav
(od firem Imunalysis, Neogen, Randox, OraSure) pro sta-
noveni amfetaminu, metamfetaminu — drog natolik rozsite-
nych, Ze je lze v dneSni dob& chépat spiSe za klasické.
V nedavné dob¢ firma Randox piedstavila dva ELISA kity
pro detekci kathinoni (MDPV a mefedron/metkatinon
ELISA kit). Vysledky studie zaméfené na testovani speci-
fity komer¢nich ELISA souprav (16 typl, zahrnujicich
MDPV a mefedron/metkatinon ELISA) vSak odhalily, Ze
valna vétSina kitl, pfestoze obsahuje polyklonalni protilat-
ky, je vysoce specifickd pouze na uréity strukturni typ?.

Nejbéznéjsi instrumentalni metodou pro detekci
kathinonli a fenylethylaminli je plynova chromatografie
(GC) spojena s detekénim systémem k potvrzeni struktury
(napf. hmotnostni spektrometr (MS) nebo infracerveny
detektor (IRD)). Tato kombinace je dulezita, protoze bé-
hem GC se latky ve smési oddéli podle velikosti, ale tepr-
ve MS/IRD pomuze identifikovat latky podle rtznych
funkénich skupin®’. K identifikaci a kvantifikaci vzorki z
vlast, krve (i posmrtn¢), séra, plasmy, mozkomisniho mo-
ku nebo moci lze pouZzit nejen metody GC ale také LC-
MS/MS920.28

5. Zavér

Nové psychoaktivni latky ptedstavuji stale popular-
né¢js$i formu rekreacnich navykovych latek, zejména u do-
spivajicich osob. Tento fenomén mé vzristajici tendenci
alze ocekavat nelegalni syntézu stovky dalSich latek
s t¢zko odhadnutelnou toxicitou. V posledni dobé se do
poptedi dostavaji predevsim latky ze skupiny syntetickych
kanabinoidli, syntetickych kathinoni a fenylethylamind.
Tyto syntetické latky predstavuji modifikované struktury
ilegalnich nebo kontrolovanych substanci, nejsou detego-
vatelné béznymi screeningovymi metodami a velmi Casto
jsou spojeny s riznymi zdravotnimi nasledky, které mohou
vést az ke smrti. V¢asna detekce NPS je tedy velmi potieb-
na. Kromé tradic¢nich instrumentdlnich metod jako je LC/
MS nebo GC/MS bylo v souvislosti s analyzou syntetic-
kych kanabinoidd, kathinont a fenylethylaminti vyvinuto
nékolik uZivatelsky nendrocnych imunochemickych me-
tod, které jsou schopny detegovat alespon nekteré zastupce
té€chto skupin.

Tato prdace byla podporena projektem bezpecnostniho
vyzkumu Ministerstva vnitra (projekt VI20172020056).
Financovano z ucelové podpory na specificky vysokoskol-
sky vyzkum (MSMT No 20-SVV/2016).
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The presented review demonstrates that new psycho-
active substances represent an increasingly popular form
of recreational drugs. In recent years, primarily substances
from the group of synthetic cannabinoids, synthetic cathi-
none and phenethylamines come to the fore. These syn-
thetic substances pose a significant health risk for users
and their early detection is desirable. Besides traditional
instrumental methods, such as LC/MS or GC/MS, several
user-friendly immunochemical methods were developed in
connection with the analysis of synthetic cannabinoids,
cathinones and phenethylamines, which can detect at least
some members of these groups.



