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1. Uvod

Nové psychoaktivni latky (NPS, New Psychoactive
Substances), mnohdy také nazyvané ,,legalni opojeni®, se
v poslednich letech t&si velké oblibé. Tyto latky napodobu-
ji Géinky jiz znamych zakazanych drog, ale ¢asto nejsou
zafazeny na seznam zakdzanych latek, tfebaze jejich uziva-
ni miZe vyvolat zavazné zdravotni problémy'. Evropské
monitorovaci centrum pro drogy a drogovou zavislost
(EMCDDA, European Monitoring Centre for Drugs and
Drug Addiction) déli NPS do jedenacti skupin, znichz
nejpocetnéjsi jsou syntetické kanobinoidy, syntetické
kathinony a fenylethylaminy. V roce 2015 piedstavovaly
syntetické kathinony 33 % ze vSech NPS zachycenych
v Evropé. Rychlé Sifeni syntetickych kathinond hlavné
state¢né propracovanou legislativou a pomémé snadnou
modifikaci vychozi struktury kathinonu. Mezi nejpouziva-
néjsi techniky k analyze syntetickych kathinont patii ka-
palinova a plynova chromatografie ve spojeni s hmotnostni
spektrometrii®. A&koli jsou tyto metody velmi citlivé
a selektivni, hlavnimi nevyhodami jsou jejich ¢asova na-
ro¢nost, cena a obtizna aplikace mimo laboratof. Tato pra-
ce shrnuje strukturu a u¢inky syntetickych kathinonti spolu
s moznostmi detekce syntetickych kathinonti v riznych
biologickych matricich.
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2. Struktura a ucinky syntetickych kathinont

Syntetické kathinony vznikaji modifikaci kathinonu
((S)-2-amino-1-fenyl-propan-1-on, viz obr. 1A), ktery se
prirozené nachazi v rostliné Kata jedla. Struktura kathino-
nu muze byt modifikovana pfes aminoskupinu (R1, R2),
alkylovy fetézec (R3) ¢i aromaticky kruh (R4, R5) na syn-
tetické kathinony. V roce 2019 EMCDDA monitorovala
na trhu sdrogami celkem 138 riznych syntetickych
kathinon®*. Obecné lze syntetické kathinony rozdélit do
Ctyt skupin. Do prvni skupiny fadime kathinony vznika-
jici N-alkylaci nebo substituci na benzenu (obr. 1A:
ethkathinon, efedron nebo mefedron). Druha skupina obsa-
huje kathinony, kde je na benzenové jadro vazan methy-
lendioxy-substiuent (obr. 1B: methylon). Kathinony z této
skupiny se svou strukturou i U¢inky nejvice podobaji
3,4-methylendioxymetamfetaminu (MDMA) neboli extazi.
Kathinony ze tieti skupiny, ty se v roce 2018 nejcastéji
vyskytovaly natrhu s ,legalnim opojenim“, na rozdil
od predchozich skupin obsahuji N-pyrrolidinylovy substi-
tuent (obr. 1C). Do ¢tvrté skupiny fadime kathinony, je-

jichz sktruktura obsahuje jak methylendioxy-, tak
N-pyrrolidinylovy substituent (obr. 1D)’.
Uzivani  syntetickych  kathinond  je  spojeno

s pozitivnimi stimula¢nimi ucinky, které vSak mohou byt
rychle vystfidany celou fadou negativnich, jako je napfi-
klad tizkost, paranoia nebo psychéza® Stimulaéni efekt
syntetickych kathinonl je zptsoben mechanismem jejich
plsobeni. Interaguji totiz s membranovymi transportéry
monoamind. Vystupuji bud’ jako substraty, kdy narusuji
ukladani neurotransmiter a stimuluji jejich dalsi uvolio-
vani, anebo jako blokatory, kdy zabranuji zpétnému vy-
chytavani neurotransmiterd. V dusledku se zvySuje kon-
centrace monoamind v synaptické §térbiné€ a postsynaptic-
ké receptory jsou hyperstimulovany. Na rozdil
od kathinonu jsou syntetické kathinony vice propoustény
pfes hemoencefalitickou bariéru”®, coz miize zptsobit
zavazné nezadouci UCinky, obzvlasté pak v kombinaci
s jinymi NPS a alkoholem. I to je divodem, pro¢ je tieba
mit k dispozici metody, které umozni monitorovani synte-
tickych kathinonti individualné i ve smésich, nezavisle
na puvodu vzorki. Déle jsou proto diskutovany analytické
metody vyuzitelné k detekci syntetickych kathinont

sdirazem na stanoveni v biologickych vzorcich
v laboratofi i mimo ni.
3. Analyza syntetickych kathinonii
3.1. Separa¢ni metody
Separaéni  techniky, pfedev§im ve  spojeni

s hmotnostni spektrometrii, jsou vhodné pro analyzu vzor-
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Obr. 1. Strukturni vzorce syntetickych kathinoni

ki se slozitou matrici®. V této kapitole budou uvedeny
separa¢ni metody, které byly v poslednich letech vyuzity
pro analyzu syntetickych kathinonli v rliznych biologic-
kych vzorcich.

V roce 2012 se Cosbey a spol.” zaméfili na detekci
mefedronu ve vzorcich krve ziskané od ucastnikd doprav-
nich nehod nebo od zemfielych (celkem bylo analyzovano
asi 300 vzorkt, mefedron byl detegovan piiblizné v 15 %
pfipadt)). Mefedron byl nejprve ze vzorki krve izolovan
metodou extrakce kapalina-kapalina (LLE, liquid-liquid
extraction), pak nasledovala chromatograficka separa-
ce (LC) a detekce pomoci hmotnostni spektrometrie (MS).
Limit detekce (LOD) mefedronu v krvi byl stanoven
na 1 ngml™. Koncentrace mefedronu v krvi ulastniki
dopravnich nehod se pohybovala do 740 ng mI™" (primér
byl stanoven na210ngml™"). Ve dvou piipadech byla
pfitomnost mefedronu v krvi spojena s fatalni intoxikaci
mefedronenem (1930 a 2100 ng mI™"). Velkym piinosem
pro stanoveni syntetickych kathinont byla prace'’, ktera
prezentovala vysledky analyzy krve, plasmy, moc¢i nebo
mozkomi$niho moku na ptitomnost syntetickych kathino-
nd, které se vté dobé vyskytovaly mezi uzivateli drog.
Jednalo se o methylendioxypyrovaleron (MDPV), methy-
lon, pentylon, methedron, pyrovaleron a pyrrolidinopentio-
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KATHINON: R = H
EFEDRON: R, = CHs

ETHKATHINON: R, = CH,CHj ; R = CH3
BUFEDRON: R, = CHj ; R, = CH,CH,
PENTEDRON: R, = CHj ; R, = CH,CH,CH,
MEFEDRON: R, = Ry = R, = CHy

4-MEC: Ry = CHyCHy ; R =R, = CHy
FLEFEDRON: R, = R, = CH,; R,=F
4F-NEB: R, =R, = CH,CH,; R,=F
METHEDRON: R, = R; = CHy ; Ry= OCH
3,4-DMMC: R, =R, = R, =R, CH,

METHYLON: R; = R; = CH,
BUTYLON: R, = CH, ; R, = CH,CH,4

3

ETHYLON: R = CH,CH3 ; R, = CH,
PENTYLON: R, = CH,; R, =CH,CH,CH,

PVP: R, = CH,CH,CH,
MPBP: R. = CH,CH; ; R, = CH,
PYROVALERON: R, = CH,CH,CH, ; R, =CH,
4CI-PVP: R, = CH,CH,CHy ; R, = CI

MDPPP: R, = CH
MDPV: R, = CH,CH,CH,
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fenon (PVP). Stejné jako v praci’ byla k izolaci syntetic-
kych kathinond pouzita extrakce nasledovana HPLC s MS
detekci. Celkem bylo analyzovano 32 vzorkl, z toho
9 vzorkl bylo odebrano od ucastnikii dopravnich nehod
nebo jinych trestnych ¢ind a 23 vzorkd bylo odebrano post
mortem. V piipad¢ ucastnikti dopravnich nehod nebo ji-
nych trestnich ¢ind byla koncentrace MDPV ve vzorcich
krve vrozmezi 6-368 ngml'. V piipadech, kdy doslo
k Gmrti, byla koncentrace MDPV vyssi (10-640 ng ml™").
Jelikoz Ctyfi z umrti byly v dasledku sebevrazdy, da se
spekulovat o tom, zda pravé uvziti syntetickych kathinont
zvySuje u uzivatelll sklony k sebevrazdé.

Dal§im stanovenym syntetickym kathinonem byl
3,4-dimethylmetkathinon (3,4-DMMC)''. V tomto ptipadé
byly analyzovany vzorky moéi a krve ziskané
od zemfelého s podezienim na pfedavkovani. V prvnim
kroku byl 3,4-DMMC ze vzorku extrahovan pomoci sou-
pravy QUEChERS (Quick, Easy, Cheap, Effective, Rugged
and Safe) a ziskany supernatant byl vstiiknut na HPLC
kolonu. Ve standardnich vzorcich krve a moc¢i byl LOD
pro 3,4-DMMC 1,03a 1,37ng ml™. Ve vzorcich krve
amoci zemfelého byl nalezen 3,4-DMMC o koncentraci
27 000 a 7600 ng ml" spolu s jeho metabolity.
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Jelikoz se syntetické kathinony uzivaji predevs$im
oralni ¢i intranazalni cestou, sliny jsou také vhodnou ma-
trici k jejich sledovani. Odbér slin je plné neinvazivni
amiZze ho provést i nekvalifikovany pracovnik. Skupina
de Castra a spol.12 vyvinula a validovala metodu k detekci
Sesti syntetickych kathinoni (methedron, methylon, mefe-
dron, MDPV, flefedron a 4-fluoromethamfetamin) a dvou
piperizinll ve vzorcich slin zajiSténych Spanélskou policii
béhem silni¢nich kontrol. Syntetické kathinony vyextraho-
vené na pevnou fazi byly separovany na chromatografické
kolon€ sreverzni fazi a detegovany pomoci MS s LOD
mezi 0,025 a 0,1 ngml™. Dva z deseti analyzovanych
vzorkl slin byly pozitivni bud’ na synteticky kathinon ne-
bo piperazin.

V roce 2017 pokratovali Williams a spol."
ve validaci metody pro detekci celkem 32 syntetickych
stimulantll a halucinogennich drog ve 12 vzorcich slin. Ke
zfedénému vzorku slin byl pfidan acetonitril, ten vysrazel
proteiny, které se ve slindch nachézeji, a umoznil tak jejich
odstranéni centrifugaci. Vyhodou této metody oproti vyse
zminénym je potieba pouze malého mnozstvi vzor-
ku (100 pl) a zkraceni celkové doby analyzy na 13 min.
Ttinact ze stanovovanych latek byly kathinony. LOD,
nezévisle na druhu analyzovaného kathinonu, byl 1 ng mI™.

K detekci syntetickych kathinonti (konkrétné mefe-
dronu, methylonu, butylonu, ethylonu, pentylonu
a MDPV) vmoci byla vyuzita plynova chromatografie
(GC)". K usnadnéni separace, zlepseni podminek detekce
a snizeni LOD byly syntetické kathinony (kromé MDPV)
nejprve derivatizovany ve smési kyseliny heptafluorbuty-
lové a ethylacetatu, poté byly extrahovany z moci na pev-
nou fazi. LOD pro derivatizované syntetické kathinony byl
5ngml ', pro MDPV pak 20 ng ml ™.

V lidském organismu se syntetické kathinony rychle
metabolizuji, v téchto piipadech je tfeba zaméfit se
na detekci metaboliti. Touto cestou se vydali Uralets
a spol."”, kteii stanovili celkem 16 syntetickych kathinoni
ve vzorcich lidské moc¢i metodou GC-MS s dirazem
na objasnéni jejich metabolismu. Po izolaci syntetickych
kathinonti z biologické matrice osvéd¢enou LLE nasledo-
vala derivatizace, a to anhydridem kyseliny trifluoroctové
v ethylacetatu pfi 65 °C po dobu 15 min. Bylo zjisténo, ze
nejcastéji se v analyzovanych vzorcich lidské moci vysky-
toval PVP, dale pak MDPV, pentedron a methylon. Velky
pocet vzorkd (bylo analyzovano celkem 34 561 vzorki
moci) dovolil urcit struktury metabolitli kathinont. Nale-
zené kathinony byly rozdéleny do tif skupin podle metabo-
lickych drah. Toto rozdéleni mize pomoci pii identifikaci
ptvodné uzité drogy.

Dalsi matrice, kde se mohou nachézet kathinony, jsou
vlasy. V roce 2012 Martin a spol.'® jako jedni z prvnich
stanovovali mefedron ve  vlasech ziskanych
od 67 uzivateli NPS. Ve tfinacti vzorcich byl detegovan
mefedron v rozsahu koncentraci mezi 0,2 a 312ngg™.
Tato koncentrace je naptiklad ve srovnani se vzorky slin
nizsi, nicméné hlavni vyhodou analyzy vlasi je moznost
odhalit dlouhodobé uzivani syntetickych kathinont.

Ve srovnani s plynovou a kapalinovou chromatografii
je mozné pomoci superkritické fluidni chromatogra-
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fie (SFC) dosahnout niz§ich hodnot LOD. Napftiklad pfi
stanoveni bufedronu pomoci SFC byl LOD sniZzen na
13,6 ng ml’l, kdezto LOD pro klasické chromatografické
separace je vy (5770 ngml™ pro GC a8l ngml™
pro LC)"". Mimo poklesu LOD, SFC umoziiuje i vyrazné
zkraceni doby analyzy. To dokazuje prace'®, kdy separace
11 syntetickych kathinonii a &tyf fenylethylamint trvala
pouze 1,6 minuty.

Vysoké rozliSeni spolu s nizkymi LOD ¢ini kapilarni
elektroforézu popularni metodou pro forenzni analyzu'®.
Mimo klasického uspofadani, které méd hlavné laboratorni
vyuziti, se pro analyzu NPS da aplikovat elektroforéza
na mikro&ipu. Lloyd a spol.” vyuzili tuto metodu v kombi-
naci s fluorescenénim detektorem k rychlému screeningu
péti derivati syntetickych kathinonti a jednoho derivatu
amfetaminu. Hlavnim zamérem této prace bylo vyuzit
mikro¢ip k monitorovani syntetickych kathinond mimo
laboratot. Jelikoz syntetické kathinony pfirozen¢ nefluo-
reskuji, bylo tfeba pouzit derivatizacni Cinidlo fluorescein-
S5-isothiokyanat (FITC). Ten se selektivné vaze na primar-
ni nebo sekundarni aminoskupinu syntetickych kathinont.
Bylo testovano celkem 10 druhid tablet, které byly diive
zabaveny policii a ziskany od ESR (Institute of Environ-
mental Science and Research). Devét z deseti tablet obsa-
hovaly 4-methylethkathinon (4-MEC). Pouze jedna z nich
obsahovala 4-MEC bez jakychkoliv pfisad. Ostatni tablety
obsahovaly smés dvou nebo tii syntetickych kathinona.

Piehled LOD jednotlivych separacnich metod na pii-
kladu stanoveni mefedronu v riznych biologickych matri-
cich je uveden v tab. I. Mefedron se poprvé objevil na trhu
s NPS jiz vroce 2007 a ve vétSin€ evropskych zemi byl
zafazen na seznam kontrolovanych latek mezi roky 2010
a2012. Presto dodnes ziistavd mezi uzivateli NPS velmi
popularni, a to pfedeviim jako nihrada MDMA (cit.?").
Koncentrace mefedronu v rtiznych biologickych matricich
se po uziti 1isi v zavislosti na velikosti davky a zptisobu
aplikace. Naptiklad je-li davkovano 70 mg intranazalné,
muze byt koncentrace mefedronu po jedné hodin€ v rozsa-
hu 1091-14 525ngml' veslinach a 2570,0 ngml'
v moéi?. Vedle separaénich metod byla popsana i aplikace
elektroanalytické metody (square-wave voltametrie
(SWV)), ktera dokonce poskytuje niz§i LOD pro mefedron
nez GC-MS pro stejnou matrici.

3.2. Elektroanalytické metody

Elektrochemické metody maji velky potencial pro
oblast forenzni analyzy, a to predev§im diky své citlivosti,
nenaro¢né piipravé vzorkll a moznosti vyuziti senzorové
technologie®. Rada elektrochemickych skupin se zaméfila
na vyvoj novych elektrochemickych metod a senzord
vhodnych pro detekei jedd*®, vybusnin®*~¢, povystielovych
zplodin®™** a pravé i syntetickych kathinona****™**. Vzhle-
dem k tomu, ze jsou syntetické kathinony elektroaktivni, je
mozné pro jejich stanoveni vyuzit voltametrické metody.

Scheel a spol.*” porovnali moznosti diferenéni pulzni
voltametrie (DPV) a SWV pro stanoveni ethylonu na bo-
rem dopované diamantové elektrodé (BDDE). Vyhodou
BDDE je jejich Siroké potencidlové okno umoziujici stu-
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Tabulka I

Limity detekce ziskané pii stanoveni mefedronu v riznych biologickych matricich

Metoda stanoveni Matrice Limit detekce [ng mI™] Lit.
HPLC-MS/MS sliny 0,1 12
UHPLC-MS/MS sliny 1,0 23
UHPLC-MS/MS sliny 1,0 13
DESI-HRMS. sliny 50,0 24
LC-MS krev 1,0 9
LC-MS/MS krev 0,1 25
LC-MS/MS krev 1,0 26
GC-MS krev 5,0 27
LC-MS/MS krev 0,05 28
GC-MS krev a mo¢ 1,0 29
SWV plazma a mo¢ 0,14 30
GC-MS mo¢ 25,0 31
LC-HRMS mo¢ 10,0 32
GC-MS moc¢ 5,0 14
GC-MS vlasy 0,08*° 16
a ng m g—l

dium katodickych i anodickych dé&jd, velmi nizka adsorpce
latek na povrchu elektrody a biokompatibilita*®. Po opti-
malizaci podminek stanoveni ethylonu byl v prostiedi
0,5M H,SO4 zaznamenan oxidacni pik pfi potencidlu
+1,37 V pro SWV a +1,31 V pro DPV. Pro objasnéni me-
chanismu oxidace ethylonu byla provedena oxidace jeho
strukturniho analogu, MDMA (obr. 2). V ptipadé DPV se
jeden oxidaéni pik MDMA nachazel v oblasti potencialu
+1,3 V a mohl by tak interferovat pii stanoveni ethylonu
ve smesi s MDMA. To bylo divodem vybéru SWV k sta-
noveni ethylonu. LOD ethylonu &inil 811,1 ng ml™". Mezi
pomocné latky, které se vyskytuji spole¢né s ethylonem
v realnych vzorcich, patii kyselina acetylsalicylova, ko-
fein, kokain, fenacetin, lidokain a acetaminofen. Proto se
autofi zamé&fili na studium elektrochemickych vlastnosti
vyjmenovanych latek. Ukazalo se, Ze jediné kofein posky-
tuje elektrochemicky signal v oblasti potencialu oxidace
ethylonu. Ten lze ale snadno odstranit Upravou vzorku
pfed analyzou pomoci extrakce na pevnou fazi. Vzorky
tablet ziskané v ramci policejniho zachytu byly analyzova-
ny na ptitomnost ethylonu. HPLC byla vybrana jako srov-
navaci metoda k SWV. Na zakladé¢ HPLC bylo potvrzeno,
ze vSechny vzorky obsahovaly velké mnozstvi kofeinu. Po

?
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Obr. 2. Mechanismus oxidace ethylonu
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odstranéni kofeinu bylo prokézano, ze tablety obsahovaly
3,9-9,3mg ethylonu. Tyto hodnoty byly srovnatelné
s hodnotami ziskanymi HPLC.

Mimo klasickych makro elektrod se pro forenzni uce-
ly ¢im dal Castéji vyuzivaji tisténé elektrody. Hlavni vyho-
dou jsou jejich malé rozméry a potieba pouze malého
mnozstvi vzorku (desitky az stovky mikrolitrti). Smith
aspol.®’ jako jedni zprvnich vyuzili ti§téné elektro-
dy k elektrochemické detekci mefedronu a 4-MEC. Na
zacatku byly vybrané syntetické kathinony elektrochemic-
ky redukovany na grafitové tisténé elektrodé (Gr-SPE,
graphite screen printed electrode), kterd byla modifikovana
in situ rtuti nebo bismutem. Pfitomnost rtuti nebo bismutu
méla eliminovat interferenci pomocnych latek, které se
snadno oxiduji. Ukazalo se ale, Ze tato modifikace neu-
moznila  vyrazné  zlepSit  elektrochemicky  signal
ve stovnani s nemodifikovanou Gr-SPE. Na rozdil od
makro elektrod na bazi skelného uhliku a BDDE byla
proudové odezva ziskana na Gr-SPE vyssi, a tak byly dalsi
méfeni provadény na Gr-SPE. CV voltamogramy poskytly
charakteristické redukéni piky pro mefedron a 4-MEC
pfi potencialu —1,0 Va —1,4 V. Se zvySujicim se pH se
piky posouvaly smérem k zdpornym potencialim. Proto
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byl jako optimalni vybran acetatovy pufr o pH 4,3. LOD
pro mefedron (11 800 ng ml™") a 4-MEC (11 600 ng ml™")
byly srovnatelné. Pomocné latky se Casto pridavaji do
smési NPS k zesileni jejich U€inku. Z vysledkl dostup-
nych studii vyplyva, ze vedle kofeinu a dalSich jiz zminé-
nych pomocnych latek se ve smésich syntetickych kathino-
nd mize objevovat i benzokain'’. Proto Smith a spol. tes-
tovali  interferenci  pravé  kofeinu  a benzokainu
pfi stanoveni mefedronu a 4-MEC. Bylo zjisténo, ze ko-
fein interferuje se stanovenim vybranych syntetickych
kathinon?l jen mélo, ale naopak interference benzokainu je
znatelna. Tuto skutenost vSak pomohlo vyteSit provedeni
meéfeni ve vodném roztoku, kde se benzokain Spatné roz-
pousti a mize byt tedy snadno odfiltrovan. V pfitomnosti
pomocnych latek se LOD pro mefedron zvysil
na 13 200 ng ml™" a pro 4-MEC na 36 300 ng ml™".

Nemodifikovana Gr-SPE byla pouZita pro stanoveni
MDPV, ktery je terciarnim aminem*'. CV poskytla tfi
ireverzibilni oxida¢ni piky pfipotencialu  +0,6 V,
+0,8 Va+1,0V (vs. Ag/AgCl). Ukazalo se, Ze proces
oxidace MDPV je kontrolovan adsorpci. Ke kvantifikaci
byla zvolena metoda adsorpéni rozpoustéci diferencni
pulsni voltametrie (AdSDPV, adsorptive stripping diffe-
rential pulse voltammetry). Pfi potencialu +0,6 V (vs. Ag/
AgCl) bylo mozné stanovit MDPV v linedrnim koncen-
traénim rozsahu od 440,5 do 27 530 ng ml™'. Zaroveii sta-
noveni pfi potencidlu +0,6 V eliminovalo problém interfe-
rence pomocnych latek, jako je kofein nebo paracetamol.
LOD byl 137,7 ng ml™". Interference jinych NPS, konkrét-
né mefedronu, methylonu a MDMA, rovnéz nebyla potvr-
zena, jelikoz zadna z testovanych NPS neposkytovala
elektrochemicky signal v oblasti potencialu +0,6 V. Ano-
dicka piedtprava Gr-SPE, kterou navrhli Schram a spol.*®
v roce 2021, umoznila selektivni stanoveni péti nejb&éznéj-
Sich syntetickych kathinon (konkrétné mefedronu, eth-
kathinonu, methylonu, butylonu a 4-chlor-a-pyrrolidino-
valerofenonu (4CI1-PVP) ve smési jinych elektroaktivnich
latek pomoci SWV.

Pii voltametrickém stanoveni mtize dochazet ke ztraté
selektivity kvuli prekryvu signalti jednotlivych latek. Jed-
nou z moznosti, jak obejit tento problém, je modifikace
pracovnich elektrod, a to bud’ pomoci selektivniho recep-
toru nebo jinak selektivniho filmu. V roce 2018 Razavipa-
nah a spol.*® modifikovali povrch elektrody ze skelného
uhliku vrstvou molekularné vtisteného polymeru (MIP,
molecular imprinted polymer) pro selektivni stanoveni
mefedronu. MIP obsahoval také uhlikové nanotrubice
a nanocastice zlata. Uhlikové nanotrubice zajiStovaly vel-
ky povrch, vysokou vodivost a chemickou stabilitu, nano-
Castice zlata pak specialni elektrické vlastnosti. Selektivita
tohoto senzoru je zalozena na otisku mefedronu
v polymerni matrici polytyraminu. Modifikace povrchu byla
potvizena CV  vroztoku redoxniho paru [Fe(CN)s> ™
a kvantifikace mefedronu byla provedena SWV. Modifiko-
vana elektroda vykazovala LOD 0,142 ng ml™' a vyrazné
zvyseni selektivity k mefedronu vici potencidlnim interfe-
rentim (kyselina askorbova, dopamin a kyselina moc¢ova),
které se Casto vyskytuji v télnich tekutindch. Mefedron
dodnes zlstavda mezi uzivateli NPS velmi popularni
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a stanoveni mefedronu v riznych biologickych matricich
ma tedy velky vyznam. MIP modifikovana elektroda
byla tedy vyuzita pro stanoveni mefedronu o koncentraci
0,53-1,77 ng ml™ ve vzorcich moti a plazmy. Piimé elek-
trochemické stanoveni mefedronu v biologickych matri-
cich poskytovalo LOD srovnatelny s LOD separac¢nich
metod (viz tab. I). V dalsich studiich byla technika ptipra-
vy a modifikace elektrod MIP rozvinuta a aplikovana
k stanoveni methylonu (LOD 230,0 ng ml™")** a MDPV
(LOD 495,6 ng ml™")*.

Syntetické kathinony ve formé& soli 1ze stanovovat
potenciometricky s iontové-selektivnimi  elektrodami
(ISE). Touto cestou se vydala elektrochemicka skupina na
VSCHT Praha*, ktera navrhla pro potenciometrické stano-
veni syntetickych kathinont ISE na bazi kalix[4]arenu. Po
optimalizaci obsahu kalix[4]arenu v iontové selektivni
membrané bylo provedeno stanoveni bufedronu
o koncentraci 44-10° ng ml™" v modelovych vzorcich. Bu-
fedron (MABP) se na trhu s drogami poprvé objevil
v poloviné roku 2010, poté co byl mefedron legislativné
omezen®’. Selektivita piipravené ISE viiéi bufedronu byla
potvrzena pii jeho stanoveni ve smési syntetickych
kathinonti (methylon, 4F-NEB a MDPPP) a NPS z fady
primarnich amini (MDAI, 2-Al, DOI a DOB). Fakt, ze
obsah kalix[4]arenu ovliviiuje selektivitu ISE, byl pouzit
v dal$i praci stejné skupiny autora®. Bylo zjiiténo, Ze
membrana s nejniz§im obsahem kalix[4]arenu (1 hm.%)
nejvice rozliSovala mezi sekundarnimi aminy ze skupiny
syntetickych kathinond (konkrétné MABP, 4F-NEB
amethylon). Proto byla posléze membrana s 1 hm.%
kalix[4]arenu vyuzita k stanoveni 4F-NEB a MABP ve
slinach o koncentraci 29,6-10° a 21,0-10° ng ml™". Kromé
toho bylo sestaveno senzorové pole ze ctyf ISE. Tii elek-
trody se liSily obsahem kalix[4]arenu v membrané
(1 hm.%, 5 hm.% a 10 hm.% kalix[4]arenu) a jedna elek-
troda byla na bazi kationtoméniée (tetrafenyloboratu sod-
ného). Zpracovani potenciometrickych dat pomoci analyzy
hlavnich komponent dovolilo rozdé¢lit syntetické kathinony
dle jejich struktury. Kombinace téchto metod umoznila
a) rozliSit jednotlivé syntetické kathinony v modelovych
vzorcich a b) odlisit vzorky slin pied a po pifidani bufedro-
nu. V ramci této studie byly analyzovany ¢tyfi vzorky slin
(ziskané od mladé zeny a muze a zeny a muze ve stiednim
veku). Pohlavi, veék a zivotosprava je tfeba brat v tivahu pfi
analyze téchto vzorkd.

4. Zaveér

Syntetické kathinony se za posledni 1éta t&8i stale
veétsi popularité u uzivatelll rekreacnich drog, hlavné diky
jejich nedostatecnému omezeni zakonem. Vzhledem
k snadné¢ modifikaci struktury kathinonu se na trhu
s drogami objevuje mnoho riznych syntetickych kathino-
ni a je tedy tfeba zaméfit se na vyvoj metod, které umozni
jejich rychlé stanoveni. V soucasné dobé se k analyze syn-
tetickych kathinonti nejvice vyuzivaji riizné separani me-
tody ve spojeni s hmotnostni spektrometrii. Pfestoze jsou
tyto metody velice selektivni a LOD jsou velmi nizké,
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mimo laboratof je 1ze vyuZzit pouze omezené. Ukazuje se,
ze elektrochemické metody by mohly ¢astecné laboratorni
separacni techniky nahradit, a to pfedev§im vzhledem
k jejich rychlosti, nendro¢nosti a moZnosti miniaturizace.
Vyvoj senzorl pracujicich na elektrochemickych princi-
pech mize vést ke snadné&jsi detekei syntetickych kathino-
ni mimo laboratof, coz je vyhovujici pro oblast forenzni
analyzy.

Seznam zkratek

2-Al 2-aminoindan

3,4-DMMC 3,4-dimethylmetkathinon

4CI-PVP 4-chlor-a-pyrrolidinovalerofenon

4F-NEB 1-(4-fluorfenyl)-2-(ethylamino)butan-1-on

4-MEC 4-methylethkathinon

AdSDPV adsorp¢ni rozpoustéci diferencni pulsni
voltametrie

BDDE borem dopovana diamantova elektroda

()% cyklicka voltametrie

DOB 1-(4-brom-2,5-dimethoxyfenyl)propan-2-
-ylamin

DOI 2,5-dimethoxy-4-jodamfetamin

DPV diferen¢ni pulzni voltametrie

EMCDDA  Evropské monitorovaci centrum pro drogy
a drogovou zavislost

ESR Institute of Environmental Science and
Research

FITC fluorescein-5-isothiokyanat

Gr-SPE grafitova tisténa elektroda

ISE iontové selektivni elektroda

LLE extrakce kapalina-kapalina

LOD limit detekce

MABP bufedron

MDAI 5,6-methylendioxy-2-aminoindan

MDMA 3,4-methylendioxymetamfetamin

MDPPP 1-(1,3-benzodioxol-5-yl)-2-pyrrolidin-1-
-ylpropan-1-on

MDPV methylendioxypyrovaleron

MIP molekularné vtisteny polymer

MPBP 1-(4-methylfenyl)-2-(1-pyrrolidinyl)-1-
-butanon

NPS nové psychoaktivni latky

PVP pyrrolidinopentiofenon

SFC superkritickd fluidni chromatografie

SWV square-wave voltametrie

TFMPP 1-[3-(trifluormethyl)fenyl]-piperazin
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E. PospiSilova and T. V. Shishkanova (Department
of Analytical Chemistry, University of Chemistry and
Technology, Prague): Determination of Synthetic Cathi-
nones in Biological Samples via Modern Separation
and Electrochemical Methods

Synthetic cathinones represent one of the main groups
of new psychoactive substances. The variety and rapid
distribution of the synthetic cathinones on the drug market
can be explained by an easy modification of their structure
and the insufficient legislation. This fact requires the
development of new selective and effective analytical
methods for monitoring the synthetic cathinone in biologi-
cal samples. This report summarizes the current
knowledge concerning the identification of synthetic cathi-
nones, including their structure and effects. Separation
methods are the most widely used techniques for the ana-
lysis of synthetic cathinones in biological samples.
The development of the sensor systems based
on electrochemical principles can be a great contribution
for forensic analysis in the future.
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