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ABSTRAKT

Tato bakalarska prace se zabyva prehledem navykovych latek, jejich ucinkd, zavislosti na
nich ajejich prostupem organismem. Popisuje cestu ndvykové latky od vstupu do
organismu az po eliminaci. Vénuje se alternativnim materidlim ke stanoveni, hlavné
mekoniu a metodam stanoveni. Zaobira se problémem uzivani navykovych latek
v téhotenstvi a jejich Uuc¢ink( na matku, na pribéh téhotenstvi a na plod. Dale jsou
uvedeny pfiznaky u novorozence, ukazujici na zavislost na ndvykovych latkach
a nazyvajici se novorozenecky abstinen¢ni syndrom (NAS). Bakalarska prace se vénuje

rizikovym faktorim, diagnostice a terapii NAS.

Praktickd ¢ast se zabyva vysetfenim vzork(i mekonia novorozencu, u nichZ je podezreni
na NAS. Vzorky se odebiraji neinvazivné z plenky novorozenct asi 2 dny po narozeni a
vySetfuji se plynovou chromatografii s hmotnostni spektrometrii. V praci je popsany
princip tohoto vysetfeni. Bylo vySetfeno 31 vzorku ke zjisténi pfitomnosti amfetaminu a
metamfetaminu. Amfetamin byl prokdzdn v 55 %, metamfetamin v 52 %. Na obé latky
soucasné bylo pozitivnich 48 % a alespon na jednu latku 58 %. Déti, u kterych byla
prokdzana alesponi jedna latka, predstavovaly 0,79 % ze vSech déti narozenych

v nemochici ve sledovaném obdobi.

Klicova slova

Navykové latky; zavislost; téhotenstvi; novorozenecky abstinenéni syndrom; amfetamin;

metamfetamin; mekonium



ABSTRACT

This bachelor thesis deal with an overview of addictive substances, their effect, addiction
and their permeation through the body. It describes the pathway of an addictive
substance from entry into the body to elimination. It looks at alternative materials for
determination, especially meconium, and methods of determination. It addresses the
problem of substance use in pregnancy and its effects on the mother, on the course of
pregnancy and on the fetus. Furthermore, the symptoms in the newborn, indicative of
substance dependence and called neonatal withdrawal syndrome, are presented. The
bachelor thesis deals with the risk factors, diagnosis and treatment of neonatal

withdrawal syndrome.

The practical part deals with the examination of meconium samples of newborns
suspected of neonatal withdrawal syndrome. Samples are collected non-invasively from
the diaper of newborns about 2 days after birth and examined by gas chromatography-
mass spectrometry. The principle of this examination is described. Thirty-one samples
were examined for the presence of amphetamine and methamphetamine.
Amphetamine was detected in 55 % and methamphetamine in 52 %. For both substances
at the same time, 48 % were positive for both substances and 58 % for at least one
substance. Children with at least one substance detected represented 0,79 % of all

children born in the hospital during the study period.

Keywords

Addictive substances; addiction; pregnancy; neonatal withdrawal syndrome;

amphetamine; methamphetamine; meconium
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1 UVOD

Zavislost na ndvykovych latkdch je celosvétovym problémem a je ¢asto provazena
celou fadou zdravotnich komplikaci. Prevence uzivani navykovych latek je velmi rozsahl3,
hlavné u dospivajicich. Pfesto jsou ndvykové latky problémem hlavné u mladSich
generaci. PocCet zavislych Zen v reprodukénim véku stale roste a tim se zvySuje i pocet Zen

uzivajicich navykové latky béhem téhotenstvi. [1,2]

Zavislost v téhotenstvi byva spojovdna s uréitymi skupinami spole¢nosti. Casto
se jednd o Zeny svobodné, mladé, s nizS§im vzdélanim a z nizké socioekonomické vrstvy.
Dalsim dulezitym znakem této skupiny je nezaméstnanost. Prevence u téhotnych Zzen ma
za ukol hlavné sniZeni nemoci v téhotenstvi a Umrti narozenych i nenarozenych déti.
Pfesto se objevuje spoustu téhotnych uZivajicich ndvykové latky. Gravidita u téchto Zen
je ¢asto nepldnovand a nechténd. Zeny nedochdzeji do poradny pro téhotné a do
nemocnice se dostavi aZ pfi porodu. Expozice drogdm in utero m(ze zpUsobit predcasny
porod a problém s fyzickym a kognitivnim vyvojem ditéte. P¥i uzivani stimulancii se rodi
déti s nizkou porodni hmotnosti, poruchami imunitu, objevuje se u nich intrakranialni
patologie a vyskytuje se vy33i riziko SIDS (syndrom nahlého Umrti kojence). V CR patii
k nejvice zneuzivanym nelegdlnim latkdm pervitin a heroin. Primérny vék Zen zavislych
na pervitinu je 22,7 let a u heroinu 23 let. Obé tyto latky se uzZivaji intravendzné a tim
jsou rizikové i z hlediska infekénich chorob, hlavné hepatitid a infekce virem HIV (human
immunodeficiency virus, virus lidské imunitni nedostatecnosti). Kromé uvedenych infekci
Zeny také Casto trpi pohlavné pfenosnymi chorobami, vyplyvajicimi z promiskuity, kterou
si Zeny Casto zajistuji penize na davku. Pfi uzivani navykovych latek se nasledné u déti

objevi NAS (novorozenecky abstinencni syndrom). [3,4]

NAS vyvolavaji latky, které plsobi na CNS (centralni nervovou soustavu) a zpUsobuiji
fyzickou zavislost. Ptiznaky se objevuji do 72 hodin od porodu a mohou pretrvavat 3—-4
mésice. Kromé& CNS postihuje NAS gastrointestindlni trakt, respiraéni trakt a ddle
vegetativni nervovy systém. Mezi priznaky se radi iritabilita CNS azZ kiece, tachypnoe a

poruchy sani. [3]



PFi priznacich NAS vysetfujeme mekonium novorozence, které se odebira z plenky po
narozeni a v némz provadime analyzy na prlkaz drog. Tyto analyzy probihaji plynovou

chromatografii s hmotnostni spektrometrii.
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2 CiLE PRACE

Cilem teoretické ¢asti bakalarské prace bylo pojednani o novorozeneckém
abstinenénim syndromu, o jeho pfiznacich a diagnostice. Dale jsou charakterizovany

nejcastéjsi navykové latky, které ovliviiuji téhotenstvi a zplsobuji NAS.

Cilem praktické ¢asti prace bylo popsat postup pfi vysSetfeni mekonia a ve
vzorcich mekonia novorozencl analyzovat a vyhodnotit navykové latky, které si matka

v téhotenstvi aplikovala a tim pomoci k diagndze NAS.

1



3 PREHLED SOUCASNEHO STAVU

3.1 Navykové latky

Jako ndvykové latky oznacCujeme slouceniny, na kterych vznikd zavislost. Zavislost
je: ,stav chorobného Ipéni na opakovaném kontinudlnim ptijimani centrdlné pusobici

euforizujici latky”. [5]

3.1.1 Osud cizorodych latek v organismu

3.1.1.1 Vstup do organismu

Kazdy den je lidské télo vystavovano nékolika noxam v prostfedi. Pokud ma urcita
noxa plsobit chemicky na organismus, musi se resorbovat do organismu a distribuovat
do cilové tkané. Pro vstup nox do organismu existuji rizné cesty. K resorpci mlze dojit
perkutdnné, intravendzné, perordlné, inhalaci atd. Na cesté vstupu zavisi délka a rozsah
absorpce a plisobeni noxy. Resorpce muze byt ovlivnéna rozpustnosti noxy v tucich

a ve vodeé, prokrveni cilové tkané a koncentraci noxy. [6, 7, 8 ,9]

Po podani cizorodé latky per os se latka dale dostava do traviciho traktu, kde
se vstfebava. Absorpce v travicim traktu zdavisi hlavné na lipofilité latky. Pokud je latka
pfilis lipofilni, Spatné se rozpousti a z GIT se vstfeba jen mald ¢ast z ni. Obecné jsou ale
lipofilni latky schopné prestupovat pres biologické membrany pouhou difuzi, tedy bez
potfeby energie ve sméru koncentrac¢niho gradientu. Jejich prfechod pres membrany
usti napf. nikotin. Nejvice se latky vstfebavaji v tenkém strfevé. Absorpce ve stfeve

je ovlivnéna rychlosti jejich pohybu. [7, 9, 10]

Inhalaci se latky dostavaji pres vysoce prokrvené plicni sklipky do krve. Touto cestou
mohou do organismu pronikat plyny a kapaliny ve formé aerosolu. Pfi inhalaci se do téla
dostava najednou mensi davka nez pfi podani per os, kde je latka koncentrovana. Ovsem
pres plice je vstup noxy nejrychlejsi. Inhalace mlze byt nebezpecnd, pokud inhalovana

latka nevynikd zapachem. [7]
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Transdermadlné do organismu vstupuji latky hydrofilni a lipofilni, které se absorbuji
pfes potni a mazové Zlazy a vlasové folikuly. Malo polarni a lipofilni lIatky prochazeji pres
stratum corneum interceluldrni cestou. Do krve se dale latky dostavaji hlavné ve Skare

a podkozi. Transdermalni cesta byva pomala a projevuje se spiSe lokalné. [7]

Intravendzni podani je nejrychlejsi, jelikoz se latka dostava pfimo do krve. Proto
se tento zplsob pouZiva v |ékarstvi pro podavani nékterych IéCiv, ale i u drogové zavislych

pro aplikaci omamnych latek. [7]

3.1.1.2 Distribuce

Poté, co noxa pronikne do krevni cirkulace, distribuuje se do cilovych tkdni. Rychlost
distribuce latky zavisi na prokrveni cilové tkané, zatimco rozsah a charakter ovliviiuje
velikosti molekuly a jeji polarita, jeji afinita pfi vazbé na bilkoviny v krevnim obéhu
a afinita na membranové pienasele. Vazba bilkovina-noxa je reverzibilni. Cim vy$$i ma
noxa afinitu, tim déle je na bilkovinu navdzana a tim déle zUstava v organismu. Tohoto
jevu se vyuziva, pokud potiebujeme, aby latka vydrzela déle v organismu i presto Ze bude
mit nizsi ucinek. Problém nastdva, pokud se do téla dostane latka s vyssi afinitou k urcité
transportni bilkoviné, nez ma noxa. Takovato latka uvolni noxu do krevniho obéhu, ¢imz

se zvysi jeji koncentrace a tim i toxicky ucinek. [7, 8, 10]

Aby se latka dostala k mistu svého ucinku, musi prostupovat pres bunééné membrany.

Prostup zavisi na lipofilité noxy, dale na jeji hydrofilité a na velikosti molekul. [7, 8]

Lidské télo ma nékolik anatomickych bariér. CNS je od krve oddélena
hematoencefalickou bariérou, kterd ho chrani pred toxickymi latkami. Lipofilita latky
usnadnuje jeji prichod do CNS. Pres hematoencefalickou bariéru neprostupuji latky
polarni, iontové a makromolekuly. Hematoencefalickd bariéra neni vyvinuta

u novorozencu, proto jsou vice citlivi na toxické latky. [7, 9, 10]

Placentarni bariéra zajistuje transport Zivin do plodu, imunologickou ochranu plodu,
vyménu plynd a odchod zplodin metabolismu. Pres bariéru prochazi pasivni difazi

lipofilni latky s nizkou molekulovou hmotnosti a usnadnénou difazi hydrofilni [atky. Dale
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muZe pres placentu volné prochazet alkohol, kokain, heroin, paracetamol a salicylaty.

[10]

3.1.1.3 Eliminace

Nejvice jsou noxy metabolizovany v jatrech a v ledvinach odkud jsou vylucovany.
Do jater jsou noxy pfivadény jaterni arterii a portdlni Zilou. Z jater se noxy dostdavaji budto
v plivodnich formach nebo jako metabolity Zlu¢i nebo jaternimi Zilami. V ledvinach
dochazi k filtraci krve v glomerulech. Filtraci se odstrani noxy nenavazané na bilkoviny,
podil prefiltrované noxy je resorbovan pres sténu v ledvinnych kanalcich zpét do plazmy.

Z filtratu se nasledné vytvari moc. [7, 8]

Eliminace muZe probihat i v plicich, nebo jsou noxy vylucovany stolici nebo pres kizi.
Vydechovanym vzduchem z plic se dostava z organismu nevstfebana vdechnuta noxa.
Stolici se z organismu dostdvaji latky z GIT, které se do GIT mohly dostat krvi z jater
a Zludi. KGzi se vyluc¢uje malé mnoZstvi noxy. Dostavaji se skrz ni latky rozpustné ve vodé,

které se vylucuji potem a lipofilni [atky, které se dostavaji ven s koZznim mazem. [8]

3.1.1.4 Biotransformace

Pro lepsi vyluéovani z organismu se latky méné polarni méni na polarnéjsi. Tato
chemickd preména se nazyva biotransformace. Na zpUsobu aplikace zalezi, v jakém
organu se bude latka metabolizovat. Metabolismus muze probihat v jatrech, GIT,
ledvinach, plicich atd. Ve vétsiné pripad pri biotransformaci vznikaji latky méné toxické
a dochazi tim k detoxikaci. U nékterych pfipad( vnikaji latky toxictéjsi (napf. methanol,

parathion) a tento proces se nazyva bioaktivace. [7, 8]

Biotransformacni reakce se déli na dve:

o |. faze —faze nesyntetickd; zahrnuje oxidaci, redukci a hydrolytické zmény;
o |l. faze — faze syntetickd; konjugacni reakce s kyselinu glukuronovou, sirovou,

déle s glycinem, cysteinem. [8]
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Prvni faze slouzi hlavné k zavedeni nebo odhaleni polarnich skupin v molekule noxy a tim
je zpUsobena zména ucinkd dané latky. Ve druhé fazi dochazi k napojeni dalSiho zbytku
jiné molekuly na zavedenou polarni skupinu. Vznika latka hydrofilnéjsi a méné ucinn3,

kterd se ndasledné lépe vylucuje. [8]

3.1.2 Rozdéleni navykovych latek

Mnozstvi ndvykovych latek, které mohou vyvolat intoxikaci, je velké a ¢asové a lokalné
proménlivé. Na trh jsou uvadény stale nové navykové latky, jejichz disledkem je vznik

intoxikace. [1]

Navykové latky mizeme délit podle rGznych kritérii. Déli se podle Gcinku na psychiku,
dle miry rizika vzniku zavislosti, ale nejzndmé;jsi déleni je na legdlni a ilegdlni. Orientacni

déleni drog, ttidi drogy do nékolika kategorii:

e Kanabinoidy (hasis, marihuana);

e Halucinogeny (LSD (diethylamid kyseliny lysergové), lysohlavky, extaze);
e Opiaty (heroin, opium, morfin);

e Stimulacni drogy (pervitin, amfetaminy, kokain);

e Psychofarmaka (benzodiazepiny, barbituraty);

e Rozpoustédla (toluen, chloroform);

e Alkohol;

e Tabak. [11]

Podle prevladajiciho ucinku délime latky do tfi kategorii:

e Tlumivé latky: heroin, toluen, alkohol, morfin, opium;
e Stimulacni latky: pervitin, amfetaminy, kokain;

e Halucinogeny: LSD, hasis, lysohlavky, marihuana. [11]

Z hlediska chemické struktury se jako navykové Ilatky pouzivaji latky rGzné
a s rozmanitym ucinkem. Psychickou zavislost zpUsobuji zejména tékava organicka

rozpoustédla (napt. toluen), halucinogeny (napft. LSD), stimulancia CNS (napt. amfetamin)
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a opiaty. Fyzickou zavislost zpUsobuji spiSe latky tlumici CNS (napf. ethanol, opiové
alkaloidy). Psychicka zavislost ma urcity vyvoj. Bez ptisunu euforika se dostavuji deprese.
Abstinencni ptiznaky u psychické zavislosti nejsou viibec pfitomny nebo jen mirné.
U fyzické zavislosti se vyskytuji typicky abstinenéni pfiznaky jako nauzea aZ zvraceni,
neklid, tfes, nespavost, slabost. Abstinencni pfiznaky jsou typické pro urcité drogy
a objevuji se po nahlém vysazeni drogy. Zavisld osoba se snaZi vyhnout nepfijemnym

pfiznaklm tim, Ze stale vyhledava drogu. [12, 13]

Pti opakované podavani davky mliZze vzniknout tolerance. Dochazi ke snizovani Gcinku
u stejného mnoizstvi ddvky. Proto zavisly musi postupné zvySovat davky, aby dosahl

euforizujiciho ucinku. [12]

3.1.3 Prehled vybranych drog
3.1.3.1 Alkohol

Chemicky ethanol spada mezi legalni drogy a patfi mezi latky toxické a neurotoxické.
Je to latka rozpustna v tucich i ve vodé. Snadno se vstfebdva v GIT a prostupuje rychle
hematoencefalickou bariérou. Plsobi na receptory na synapsich CNS, ale nevaze se na
zadny z nich. PFi nizSich koncentracich zplsobuje euforii. Vyssi koncentrace mohou

pUsobit anesteticky. [1, 13]

3.1.3.2 Nikotin

Nikotin je prudky jed se smrtelnou davkou pro ¢lovéka kolem 50 mg. Jedna se o velmi
navykovou latku a chronické disledky zplsobené jeho uZivanim jsou hlavné respirani
onemocnéni, dale pak aterosklerdza, poruchy traviciho traktu a rakovina plic, mocového
méchyre, ledvin a pankreatu. Mezi kratkodobé nezadouci Uc¢inky patfi nadmérna tvorba
slin a blokace hemoglobinu oxidem uhelnatym. Pti predavkovani mizeme pozorovat
bolest hlavy, nauzeu, zvraceni a studeny pot. Nikotin se uziva hlavné koufenim a méné
Casto pak per os. Pri koureni se kour vstiebava v dutiné Ustni nebo v plicich. Nikotin

se specificky vaze na nikotinové receptory v CNS. [13, 14]
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3.1.3.3 Stimulanty

Stimulanty jsou latky, které povzbuzuji celkovy i duSevni vykon, tim Ze usnadniuji

pfenos nervovych impulsa. [13]

Kofein povazujeme za neskodny stimulant a konzumuje ho vétsina lidské populace.
Vyvoldva vsak toleranci a zavislost, tudiz spadd do navykovych latek. ZvySuje krevni tlak,
plsobi vasokonstrikéné a mocopudné. Nedostatek kofeinu se mliZze projevovat unavou,

bolesti hlavy a nesoustfedénosti. [14]

Kokain je typicky aplikovdn intranazalné nebo intravendzné. Molekuly kokainu jsou
lipofilni, tudiz pronikaji hematoencefalickou bariérou a nasledné pusobi
na dopaminergnich receptorech. Vyvolava pocit sily a energie, odstranéni unavy
a urychleni mysleni. Mezi nezadouci Ucinky patfi vyvolani srdecni arytmie, riziko selhani
srdce, zvySené poceni, sucho v uUstech, strach a uUzkostné proZivani, pocity

prondsledovani a ohroZeni, halucinace a sluchové bludy. [13, 14]

Derivaty amfetaminu se aplikuji intravendzné, per os nebo intranazalné. Stejné jako
kokain zplsobuji zvySeni koncentrace dopaminu na synapsich CNS, bud' inhibici jeho
vychytdvani nebo stimulaci uvolfiovani. Projevuje se hlavné urychlenym myslenim
a bdélosti. Uginek pretrvava dlouho, témér 24 hodin. Mezi abstinenéni pFiznaky se fadi
Unava a malatnost. V klinickém poufziti se pouzivaji k |é¢bé narkolepsie a pfi poruchach

pozornosti. [13, 14]

Amfetamin (obrazek 1) se metabolizuje oxidaci, deaminaci a hydroxylaci (obrazek 3).
Metabolit vznikly deaminaci je neaktivni fenylaceton. Ten se dale metabolizuje oxidaci
na kyselinu benzoovou, ktera se vylucuje moci. Amfetamin se muzZe také oxidovat za
vzniku norefedrinu, ten je farmakologicky aktivni. Vylu¢ovani amfetaminu zavisi na pH
moci. V kyselé moci je zvySend renalni eliminace. Akutni intoxikace se muze projevit jako
DIC (diseminovana intravaskularni koagulace), plicni edém a akutni infarkt myokardu.
MuUze dojit az knahlé srdecni smrti, kterd mulze byt zplsobena koronarnim

vazospazmem. Nadmeérny vzestup katecholamin( vede ke vzniku nekrézy myokardu a
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k agregaci krevnich desticek se vznikem trombdzy. Amfetamin je nejuzivanéjsi droga na

svété z této skupiny, v CR je nejuzivanéj$i metamfetamin. [15]

Obrazek 1: Vzorec amfetaminu [15]

Metamfetamin (pervitin, obrazek 2) se dfive pouzival jako |ék na obezitu.
Metamfetamin se metabolizuje hydroxylaci a demethylaci. Hlavnim aktivnim
metabolitem metamfetaminu je amfetamin. Témér polovina davky metamfetaminu se
vylu€uje v nezménéné podobé moci. Metamfetamin se dnes vyrabi ilegdlné v tajnych

laboratofich. [15]

Obrazek 2: Vzorec metamfetaminu [15]
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Obrézek 3: Metabolismus amfetamind [15]
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3.1.3.4 Opiaty

Opiaty se aplikuji prevdiné intravendzné, ale i inhala¢né. VdZou se na specifické
receptory, jejich? aktivace zplsobuje analgezii a euforii. U¢inek je hlavné zklidujici
a analgeticky. Pfi podani dochazi k itlumu dechového centra, zvraceni, svédéni, poklesu
télesné teploty a midze. Nebezpedi nastdva, pokud dojde ke zvraceni a zaroven k Utlumu
dechového centra, tedy k Utlumu kaslavého reflexu. Pfi dlouhodobém uzivani vznika
zavislost somaticka i psychicka. Déale vznika tolerance, kterd vznika velice rychle. Mezi
nejvyznamnéjsi zastupce patfi heroin, opium a methadon. Heroin se dobfe vstifebava
a prostupuje pres hematoencefalickou bariéru. Plasobi celkové uklidnéni a uvolnéni.
Methadon je synteticky opioid. Jeho ucinek trva podstatné déle, nez u heroinu a opia.

Vyrabi se pouze pro medicinské ucely. [13, 14, 16]

3.1.3.5 Kanabinoidy

Navykové latky z konopi s halucinogennimi Ucinky. Jedna se o nejcastéji uzivané
nelegalni laky, podava se koufenim nebo pes os. U&innou latkou kanabinoid( je THC
(delta-9-tetrahydrokanabinol). Kanabinoidy se v CNS vazou specificky na receptory,
coz zpusobuje euforii a uvolnéni. Jako u vétsiny latek se objevuji i nezadouci ucinky, mezi
které patti: sucho v Ustech, hlad, zmatenost, zhorSeni pozornosti, Uzkosti a halucinace.
Do této skupiny spada marihuana a hasis. THC, kterou navykové latky obsahuiji, je lipofilni
latka, kterd pronikda hematoencefalickou bariérou, kde se vaze na receptory. THC

se rychle metabolizuje a jeho metabolit ovliviiuje psychiku vice nez THC. [13, 14]

3.1.3.6 Halucinogeny

Jako halucinogeny oznacujeme skupinu latek, které vyvoldvaji poruchy vnimani
a halucinace. Halucinogeny se podavaji per os, sublingvalné nebo koufenim. Do této
skupiny patti LSD, psilocybin, meskalin atropin a skopolamin. Tyto latky vyvolavaji rGizné
ucinky v zavislosti na podané latce a na rozpolozZeni jedince. U uZivateld se muizZe objevit
synestezie, vizudlni a sluchové iluze, dezorientaci. Jako neZadouci ucinky se objevuji
ataky paniky, paranoia, tachykardie, hypertenze, nauzea a zvraceni. Pribéh intoxikace se

nedd predpovidat. LSD je namelovy alkaloid, ktery ovliviiuje serotoninergni
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neurotransmiterovy systém a muZe vyvoldvat kardiovaskuldrni problémy. Psilocybin a

psilocyn obsahuiji lysohlavky. [13, 14]

3.1.3.7 TanecCni drogy

Jednd se o syntetické latky podavané per os. Nejvyznamnéjsi taneéni drogou je MDMA
(extdze). MDMA se zpocatku projevuje neklidem a zmatenosti, pozdéji klidem a
pohodou. Mezi nezadouci Uc¢inky fadime nauzeu a zvraceni, nechutenstvi, poceni, sucho

v Ustech, nepotieba spanku, tachykardie a hypertenze. [13]

3.1.4 Laboratorni toxikologické vysetreni

3.1.4.1 Biologicky material

Vystaveni organismu noxe se zjistuje chemicko-toxikologickym vysetfenim z rlznych
biologickych materidld. Vybér biologického materidlu zavisi na vlastnostech noxy,
na cesté absorpce a na délce expozice. Komplikaci pfi toxikologickém vySetfeni je casto
vyskyt smési nékolika nox. Aby nedoslo ke kontaminaci, musi byt materidl odebran
do suchych a &istych nadob. Mezi bézné biologické materidly patfi hlavné krev, moc¢
a zaludeéni obsah. Mezi tzv. alternativni materidly se fadi vlasy, mekonium a sliny.
Placenta a pupecnik také mohou slouzit jako screeningové materialy. Post mortem jsou
odebirany razné biologické materidly (napft.: Zaludec¢ni obsah, srdec¢ni krev, moc¢, vzorky
tkani jater a ledvin, plicni a mozkova tkan, vlasy a kosti). UzZite¢nost kazdé tkané zavisi
na rGznych faktorech a tyto tkané poskytuji rlzny pohled na uzivani drog v rlizném
obdobi téhotenstvi. Proto jsou rlizné biologické materidly voleny, kvali riznym délkam
detekéniho okna. Detekéni okno je ¢as od podani latky, do mozZnosti prokdzani dané

latky z daného biologického materialu (obrazek 4). [4, 8, 17]
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Obrazek 4: Detekéni okno biologickych material( [8]

Mekonium (novorozeneckd smolka) je prvni novorozeneckd stolice. Jedna
se o intestinalni obsah plodu. Je tvofeno hlavné z vody, dale ze Zlu¢ovych kyselin a soli,
obsahuje epitelidlni buriky, cholesterol, enzymy, lipidy a proteiny. Tvora mekonia zacina
kolem 10. —12. tydne téhotenstvi. V tu dobu se vytvari polykaci reflex plodu, ktery je pak

schopen polykat plodovou vodu.

Sbér mekonia je neinvazivni a probihd 3-5 dni po porodu. Odebira se, pokud je
podezieni na abuzus drog u matky. Navykové latky totiz maji schopnost prostupovat
placentou. Tento prostup je zprostfedkovan hlavné pasivni difuzi, méné casto pak
aktivnim transportem. Mira prostupu pres placentu je ovlivnéna velikosti molekuly,
polaritou latky a hodnotou pH krve. Dale je pfenos ovlivnén celkovym zdravotnim
stavem matky, jeji vyzivou a rychlosti exkrece navykové latky matkou. Ndvykové latky
navazané na bilkoviny nejsou dostupné pro pasivni difuzi a v mekoniu nachazime nizsi
koncentraci. VySetfeni mekonia se povaZzuje za zlaty standard pro testovani expozice

novorozence drogdm, hlavné kvali dlouhému detekénimu oknu. [4, 8]

3.1.4.2 Analytické metody

MuUzZeme stanovovat noxy tékavé a extraktivni, anorganické a organické. Podle toho,
jakd noxa je stanovovana, pouZivaji se rdzné metody stanoveni. PouZiva
se spektrometrie, imunochemické metody, chromatografické metody ¢asto ve spojeni

s hmotnostni spektrometrii. [8, 17]

Spektrofotometrie probiha v UV (ultrafialové) nebo viditelném svétle. Pouziva se pro
zachyt i kvantifikaci navykovych latek. Dnes jiz se pouziva spiSe pro kontrolu Cistoty

roztokll nebo pro zjisténi hladiny karbonylhemoglobinu v krvi. Imunochemické testy
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jsou zaloZeny na reakci antigen-protilatka a mohou byt vyuzivany komercni kity. Jsou
pouzivany jak pro screening, tak pro kvantitativni analyzu. Analyt je detekovan podle
schopnosti vazat se na protildtku. Analyt mUze byt znaCen napt.: enzymem,
fluorescencni latku, nebo radioaktivnim izotopem. Ndsledné se méfi budto mnozstvi

navazaného analytu na protilatky nebo mnozstvi volného nenavazaného analytu. [8]

Chromatografické metody jsou hojné uzZivany pfi analyzach navykovych latek
v matricich. Nékteré tyto metody vyZzaduji extrakci nox z matrice. Typy
chromatografickych metod: chromatografie na tenké vrstvé (TLC), vysokoucinna
kapalinovd chromatografie (HPLC), plynova chromatografie (GC). TLC vyZaduje zru¢nost
a zauceni personalu. Jako staciondarni faze se pouziva silikagel, ktery je nanesen v tenké
vrstvé na podloZni desce. Jako mobilni faze se pouzivd smés rozpoustédel. Noxa se musi
extrahovat a ndsledné se extrakt nanese na start chromatografické desticky. Smés
je rozdélena podle rlznych distribu¢nich konstant a latka se identifikuje. HPLC
je chromatografie v kolonovém usporadani. Napln délici kolony tvofri staciondrni faze na
bazi silikagelu, ktery je tvorena gelem nejlépe o co nejmensi velikosti ¢astic. Mobilni faze
je smés vody a organickych rozpoustédel a kolonou probiha pod tlakem. V toxikologii
se nejvice pouzivd nepoldrni stacionarni faze a polarni mobilni faze. Polarnéjsi
metabolity eluuji dfive nez nepoldrni a nasledné identifikuji. Stacionarni fazi v GC je
adsorbent nebo kapalna faze navdzana na vnitfni sténu kapilarni kolony. Jako mobilni
faze se pouziva nosny plyn, nejéastéji helium nebo dusik. Podle polarity staciondarni faze
a podle pratokové rychlosti mobilni faze se latky separuji. Separace je tedy dana
polaritou separované latky a velikosti jejich molekul. Zjednodusené malé molekuly

eluuji drive. [8]

3.2 Téhotna Zena uzivajici navykové latky

Pokud téhotnd Zena uziva navykové latky, mlze dojit k problém0m v téhotenstvi a pfi
porodu, a mlZe dojit k trvalému poskozeni ditéte. UzZivani navykovych latek je Casto
spojeno se Spatnym fyzickym stavem matky, s podvyZivou, chudokrevnosti a infekcemi.
Vyvoj ditéte ovliviiuje mnoho faktor(, proto neni snadné urcit, zda za patologicky vyvoj

mohou uzivané navykové latky. V téhotenstvi se méni citlivost k navykovym latkdm a
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mUze se odliSovat i jejich metabolismus. Dale se méni plazmaticky objem a objem vody

v téle, coZz muze ovlivnit koncentraci nox pfi toxikologickém vysetteni. [1, 18]

3.2.1 Péce o drogové zavislou téhotnou Zenu

PFi navstévé ordinace téhotné se musi zjistit, zda se jednd o drogové zdavislou nebo
o prilezitostnou uzivatelku. Jen asi 5 % zdavislych v téhotenstvi se ptizna, ze béhem
téhotenstvi uzila ndvykovou latku. Vétsina tuto skutecnost nepfizna kv(li strachu a kvili
spolecenskému stigmatu. Mira zavislosti mize byt odhadnuta podle stadia téhotenstvi,
kdy téhotné prijdou do poradny. Nékteré zavislé Zeny pfichdzi az k porodu, bez
jakéhokoliv prenatdini oSetreni. Pacientce doporuc¢ime odbornou péci, ale nesmime ji
nutit k abstinenci. Odvykani se u zavislych v pribéhu téhotenstvi nedoporucuje. Pokud
je ovSem odvykaci proces nezbytny, provadi se ve Il. trimestru a na odbornych

pracovistich. [4, 19]

U vSech drogové zavislych téhotnych Zen se provadi ultrazvukové vysetreni pro zjisténi
VVV (vrozené vyvojové vady) plodu. U uZivatelek navykovych latek neni spolehlivy
termin posledni menstruace, a proto se zjistuje datace téhotenstvi. Pacientku bychom
nasledné méli informovat o stavu plodu a moZznych nasledcich uzivani navykovych latek
na plod. Pfi prvni ndvstévé gynekologické ordinace také zjistujeme anamnézu téhotné
Zzeny a jeji drogova anamnézu. Dale provadime laboratorni vySetfeni pohlavné
prenosnych chorob, HIV a hepatitid. Kromé téchto vysSetreni se v pribéhu téhotenstvi

opakuje toxikologické vysetreni. [19]

Porod u zavislych téhotnych Zen nastava dfive, nez je pozadovany termin, zpravidla
0 2-3 tydny. Pfi¢inou mohou byt Spatné uréeni terminu porodu pfi prenatalni pédi,
nevyhovujici socioekonomické a hygienické podminky nebo infekce. Pfi porodu se matka
i plod monitoruji. U plodu se po uZivani stimulaénich latek mohou objevit poruchy
srde¢niho rytmu. Téhotné si Casto aplikuji drogu pred prijezdem do nemocnice
k utlumeni porodnich bolesti. Podle navykové latky m(iZe dojit k nabuzeni nebo utlumeni

kardiovaskularniho systému a v pfipadé potreby se indikuje cisafsky rez. [19]
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Lécba zdavislych téhotnych je substitucni, pfi které se pouZivaji latky podobné
navykovym a podavaji se jinak neZ intravendzné. Dochazi tak ke zmirnéni abstinencnich
priznakl. Pouziva se metadon, k udrzeni hladiny drogy a tim k odbourani abstinencnich

pfiznakd, které mohou poskodit plod. Dale pouziva Buprenorfin. [16]

3.2.2 U¢inky nejéastéji uzivanych navykovych latek na téhotenstvi
a plod

Opioidy: U matky se sniZuje plazmatickd koncentrace luteinizacniho hormonu
a testosteronu. Celkové ucinky opiatu na téhotnou jsou mirné. Mnohem rizikovéjsi je
chovani téhotné pfi shanéni drogy. Zavislé na opidtech zanedbavaji prenatalni péci a asi
50 % dochazi do porodnice az pfi kontrakcich. Diagndza téhotenstvi nebyva presn3,
jelikoz tyto Zeny trpi ¢asto amenoreou a prvotni ptiznaky téhotenstvi byvaji podobné
abstinenénim priznaklm. Heroin pronika pres placentu a do fetalnich tkani do hodiny
po uZiti. K rozvoji placentarni insuficience dochazi kvili kolisani hladiny heroinu a rodi
se plody s rlistovou retardaci. K téhotné, kterad pfijde k porodu bez prenatdlni péce,
se chovdme jako k potencialné infekéni. Provedou se téhotenské odbéry a vysetfi se
panel hepatitid. U 50-80 % novorozencl se objevuje novorozenecky abstinencni
syndrom a projevuje se rliznou dobou nastupu ucinku a rdznou intenzitou. Kojeni

je kontraindikovano. [19]

Stimulacni drogy: Kokain prochazi placentou k plodu. Dochazi ke snizeni pratoku krve
placentou, zvysuje se krevni tlak plodu a jeho tepova frekvence a sniZuje se pfitok krve
do mozku. Rodi se novorozenci s nizkou porodni hmotnosti a s mensim obvodem
hlavicky. Jevi znamky abstinenéniho syndromu, ktery ale neni tak intenzivni a trva kratsi
dobu. Kokain se podava intravendzné, proto je tu riziko infekénich nemoci a vySetfujeme
tedy panel hepatitid a vysetifeni na HIV. Po aplikaci stimulancii mizZe dojit k tachykardii u

matky a iritabilité délohy. Kojeni se nedoporucuje. [16, 19]

Kanabinoidy: UZivani kanabinoid(l byva prileZitostné a Zena, pokud zjisti, Ze je
téhotna, ¢asto nema problém prestat. Neni vysoké riziko hepatitid a HIV a tyto Zzeny

vétsinou absolvuji prenatalni pédi. Pfi uzivani kanabinoid( v téhotenstvi se mize narodit
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novorozenec s rustovou retardaci, jako dusledek hypoxie, s omezenym reakcemi.

Abstinencni syndrom se vétSinou projevuje jen mirné a rychle odezniva. [16]

Halucinogeny: Halucinogeny uZivaji Zeny jen vzacné a vétSinou v kombinaci s jinymi
drogami, coz ovliviiuje rozpoznani jejich vliv(i na plod. Déti mivaji podobné znaky jako
déti Zzen uZivajici kokain a je vyssi riziko VVV. OvSem kvali uzivaniijinych ndvykovych latek
neni Uplné ziejmé, jestli je toto dusledkem halucinogent. U novorozence se objevuje

abstinenéni syndrom. [16]

Alkohol: Pokud Zena uzivajici dlouhodobé alkohol otéhotni, znamena to ve vétsiné
pfipadl komplikace v prabéhu téhotenstvi. Alkohol v téhotenstvi spiSe konzumuiji starsi
svobodné rodicky. U téchto Zen miZeme pozorovat ¢astéjsi aborty a predc¢asné porody,
v dUsledku orgdnového postizeni zplsobeného chronickym pitim alkoholu. Patologie
u novorozencl zpusobené alkoholem jsou shrnuty pod nazvem fetalni alkoholovy
syndrom (FAS), ktery zahrnuje rGstovy deficit jak prenatalni, tak postnatalni, abnormality
CNS a kraniofacialni abnormality. Spadaji sem zUzené ocni Stérbiny, stlaceni kofen nosu
a Siroce posazené ocnice. Pozdéji maji déti problémy se soustfedénim a paméti,

poruchou pozornosti a hyperaktivitou. [16,18]

Nikotin: Pfi koureni je plod vystaven hypoxii, zplsobené oxidem uhelnatym, ktery
se vaze na hemoglobin za vzniku karboxyhemoglobinu. Novorozenec ma nizsi porodni
hmotnost a celkové se vyskytuje vic predcasnych porodd. Déti nasledné mohou trpét
poruchami soustfedéni, behavioralnimi problémy a lehkou mozkovou dysfunkci. Navic
jsou déti kutacek vice ohrozeny SIDS. Negativni vliv na matku a dité ma i pasivni koureni,

které napomaha k rozvoji alergie. [18]

3.3 Novorozenecky abstinenc¢ni syndrom

,NAS je definovan jako soubor postnatalnich priznakd u novorozence, jehoZz matka
v pribéhu téhotenstvi uzivala ndvykové latky.” [20] Vyjimkou neni ani uzivani nékolika
navykovych latek soucasné. Nékteré latky (tabulka 1) diky svym vlastnostem mohou
prestupovat pres placentarni bariéru, kde dochazi ke kumulaci latek v plodu a v plodové
vodé. Tyto latky nasledné ovliviuji rast, diferenciaci mozkovych bunék, bunécnou
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migraci, metabolismus transmiterd a cytokinezi. Dale mohou byt Iatky pfimo toxické na

plod nebo mohou mit teratogenni ucinek. [20, 21, 22]

Tabulka 1: Drogy vyvolavajici NAS [22]

Narkotika: heroin, morfin, kodein, fentanyl, methadon, pentazocin

Sedativa: barbituraty, benzodiazepiny

Stimulanty: metamfetamin, kokain

Kanabinoidy: marihuana, hasis

Tékavé latky: toluen

Alkohol

Tricyklické antidepresiva: imipramin, dosulepin, nortriptylin atd.

Antipsychotika: fenothiaziny

Drogy oslovuji hlavné mladsi generaci. Pfi pécéi o téhotné, tedy o Zeny
v reprodukénim véku, se mlizZeme setkat s uzivatelkami navykovych latek (obrazek 5),
které oviem nejsou na drogach primo zavislé. Matky zavislé na navykovych latkdch ¢asto
nenavstévuji prenatalni poradny. Pokud matka priznd uzivani téchto latek, doporucuje
se pfi odbérech pro vysetfeni téhotnych odebrat zkumavky na vysetfeni hepatitid
a jaternich enzymu. Tyto Zeny Casto zjisti graviditu aZ po 12. tydnu téhotenstvi, tedy aZ po
uplynuti doby, kdy je moZna interrupce bez dlivodu. Po 12. tydnu se téhotenstvi mlize
prerusit jen ze zdravotnich dlvod( a uZivani navykovych latek neni indikaci k preruseni
téhotenstvi. V tomto pripadé je dité ohroZeno nejen drogou, ale i chovanim matky jako
napf: nitroZilni uzivani drog - zvySené riziko infekénich onemocnéni, riziko pohlavné

prenosnych chorob. [21]
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Obrazek 5: Rozdéleni téhotnych uzivajici navykové latky podle véku [21]

3.3.1 Rizikové faktory

K rizikovym faktorlim uzivani ndvykovych latek matkou patti:

e Svobodna a nezletila matka;

e Nesledovana gravidita;

e PodvyzZiva;

e Nizké vzdélani a nepftizniva socioekonomickd situace, narusené rodinné
prostredi;

e Kuractvi a zavislost na alkoholu;

e Promiskuita;

o (asté komorbidity;

e Opakované potraty;

e Predcasny porod, pred¢asny odtok plodové vody. [21, 22]

Matky zavislé na navykovych latkach také ¢asto pfi porodu vyzaduji vyssi davky analgetik.

[22]

3.3.2 Abstinencni pfiznaky NAS

Abstinencni pfiznaky miZeme pozorovat 72 hodin po narozeni, mohou se vSak objevit

v rozmezi od narozeni do 2 tydnu. Nastup a rozsah pfiznakl je ovlivnén druhem noxy
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a jejim biologickym polocasem, délce zavislosti, na frekvenci uZivani a na podani posledni
davky ndvykové latky do porodu, gestacni stari plodu béhem uZivani nox a metabolismus

matky a plodu. [20, 22]

Abstinencni pfiznaky jsou obecné pro vSechny novorozence s NAS a pak ptiznaky
typické pro urcité ndvykoveé latky. Obecné abstinencni pfiznaky: drazdivost, tfes, neklid,
kiece, zvySeny svalovy tonus, nespavost, vysoko ladény kfik a pla¢, tachypnoe a apnoe,
ucpany nos, ¢asté zivani a kychani, poceni, nadmérné slzeni a slinéni, horecka, problémy
se sanim a polykanim, ¢asté prlijmy, vodnata stolice. [20] Specifické symptomy typické

pro nékteré navykové latky jsou uvedeny v tabulce 2:

Tabulka 2: Specifické ptiznaky NAS urcitych navykovych latek [20]

Tabak Nizsi porodni vdha, vyssi incidence potrat(, vyssi riziko SIDS

Alkohol Vyvoldva fetdini alkoholovy syndrom — mikrocefalie,
mikroftalamie, kratky nos, uzké o¢ni Stérbiny, ristova retardace,

snizeny intelekt, patologie CNS

Opiaty (heroin) Nezralost, mikrocefalie

Stimulanty Kokain — placentarni vazokonstrikce, fetalni hypoxie, VVV CNS,
VVV urogenitalniho a kardiovaskularniho systému, deformity

koncetin, tachykardie, castéjsi vyskyt SIDS

Kanabinoidy Malformace koncetin

Halucinogeny Spontanni aborty, VVV CNS a kosti, chromozomalni aberace,

poruchy sani

Barbituraty Drazdivost, zvySené poceni, dlouhotrvajici pla¢, pfiznaky

nastupuji az na konci 1. tydne

Benzodiazepiny Rozstépové vady, VVV srdce, hypotonie, floppy infant syndrom
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3.3.3 Diagnostika

Diagndza NAS se opira o:

e Anamnézu matky — délka zavislosti, ¢as od posledni davky, druh a celkova
davka, substitucni |écba;

e Rizikové faktory —viz 3.3.1;

e Klinické projevy —viz 3.3.2;

e Laboratorni vySetfeni — novorozenec, matka. [20, 22]

U téhotnych, které v poradné nebo v porodnici plsobi utlumené, zmatené nebo moc
aktivni a nervdzni, je potfeba pomyslet na abuzus drog. Provadi se toxikologické
vySetifeni u matky z krve a moce. U novorozence po porodu se provadi vysetfeni z moce,
smolky, vlasi nebo krve. Odbér moce je snadny a neinvazivni a odebirad se ihned po
porodu. Zmoce novorozence zjistime uZivani navykovych latek nékolik dni pred
porodem. Falesné pozitivni vysledky mGzeme najit pfi metodé RIA (radioimunoanalyza),
pokud byla matka lé¢ena kodeinem nebo ranitidinem. FaleSné negativni vysledky
nachazime, pokud matka abstinovala nékolik dni pfed porodem. Smolka poukazuje na
uzivani ndvykovych latek béhem 2. — 3. trimestru a vlasy nékolik mésicl pred porodem.
Podrobnéjsi informace o smolce jsou v kapitole Laboratorni toxikologické vysetteni.
V krvi novorozencll jsou nizké koncentrace stanovovanych latek. Hodnoceni zavaznosti
NAS probiha skdrovaci metodou, nejéastéji podle Finneganové (obrdzek 6). Timto
zpUsobem se hodnoti ptiznaky z CNS, gastrointestindlniho traktu, respiracni a
vazomotorické. Hodnoti se nejéastéji se vyskytujici pfiznaky, které jsou ohodnoceny body
odpovidajici zdvaznosti priznaku. Oznacuji se vyskytujici se ptiznaky a secte se pocet
bod(. Pfi podezieni na NAS se hodnoti novorozenec kazdé 4 hodiny. Pokud ma
novorozenec 8 a vice bodl, kontroluje se kazdé 2 hodiny. Diagndézu NAS muiZeme

stanovit, pokud ma dité 8 a vice bodU tfikrat za sebou. [20, 21]
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Datum

Hodina
Kk vysoko ladény 2
kontinudln{ 3
Doba spanku 1 hodina 3
2 hodiny 2
3 hodiny 1
Moro reflex hyperaktivn{ 2
znatny 3
Ties pri stimulaci  mimy 2
znadny 3
Ties v klidu mimy 3
znacny 4
Zvy%eny sval. tonus mimé 3
znatné 6
Kiete 8
Krmeni usilovné séni rutek 1
$patné pije 1
regurgitace 1
projektilové zvraceni 1
Stolice Hdka 2
vodnata 3
Horelka 2
Dechov4 frekvence  pies 60/min 1
se zatahovénim 2
Exkoriace nosu 1
kolen 1
prsti 1
Casté zivini 1
Kychéani 1
Ucpany nos |
Poceni 1

Soudet za den

Obrazek 6: Tabulka hodnoceni zavaznosti NAS podle Finneganové [20]

3.3.4 Terapie

Terapie NAS je hlavné podpuirna a farmakologickd. Podpurna Iécba zahrnuje pevné
baleni do zavinovacky, oSetfovani vtmavém a tichém misté, zabrdnéni nadmérné
manipulaci a podavani mensiho mnozstvi mléka ¢astéji. Kojeni je mozné, pokud navykova
latka (kodein, morfin) byla pozita jednorazové. Farmakologicka lIé¢ba spociva v podavani

vodného roztoku morfinu a stouto Ié¢bou se zacind, pokud ma novorozenec dle

vvvvv

hepatitid B a C, syfilis, HIV. [22]
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4 METODIKA

Pro praktickou ¢ast bylo hodnoceno 31 vzork(i mekonia. Vzorky byly zpracovany

metodou plynové chromatografie s hmotnostni spektrometrii.

4.1 Plynova chromatografie s hmotnostni spektrometrii (CG-MS)

Jednd se o béinou analytickou metodu, kterd zahrnuje plynovou chromatografii
a hmotnostni spektrofotometrii. Kombinaci téchto dvou technik ziskavame vyssi
selektivitu a mzeme latku identifikovat ve slozité matrici. Slouzi pro identifikaci
polotékavych a tékavych latek. GS-MS se hojné vyuziva v mediciné a biochemii a slouzi
hlavné ke zjisténi hladiny drog, 1ékd a jejich metabolitd. Ddle se také casto vyuZziva
v analyze slozek Zivotniho prostiedi, konkrétné ke stanoveni ropného znecisténi
ve vodach a k urceni obsahu pesticidi ve tkanich zvifat. Tato metoda muzZe byt pouzita

pro screening latek, ale i pro identifikaci a kvantifikaci neznamé noxy. [23, 24]

4.1.1 Princip chromatografie

Principem chromatografie je déleni latek mezi dvé faze. Jedna z fazi je pohybliva a

nazyva se mobilni. Faze nepohybliva se oznacuje jako stacionarni. [24]

Kolonou, kterd je naplnéna sorbentem stacionarni faze, protéka mobilni faze.
Na zacatek kolony se prida vzorek, ktery obsahuje jednotlivé slozky, které potfebujeme
rozdélit. Vzorek je unasen kolonou mobilni fazi. Kazda molekula vzorku pfi priichodu
kolonou prechazi mezi mobilni fazi a sorbentem, pficemz tyto molekuly jednotlivych
sloZek reaguji se sorbentem rlizné dlouhou dobu. Na zakladé této reakce se rozdéluji

a vychazeji z kolony oddélené. [24]

Vysledkem chromatografie je chromatogram (obrazek 7). Ten udava zavislost

koncentrace jednotlivych sloZzek na objemu mobilni faze nebo na ¢ase. [23]
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Obrazek 7: Chromatogram dvouslozkové smési [24]

4.1.2 Plynova chromatografie

Pti plynové chromatografii (GC) se jako mobilni faze pouziva plyn, ktery je nazyvan
jako nosny. Nosny plyn zajistuje transport vzorku kolonou, ale neucastni se reakce. K

pohybu mobilni faze se vyuziva tlakovy spdd. [23, 24]

Vzorky, které chceme analyzovat plynovou chromatografii, musi vstupovat do déliciho
systému v plynné fazi. Latky se nechdvaji vyparit, a proto je GC vhodna spiSe pro
organické latky, jejichz teplota varu nepresahuje 400 °C. Teplota 400 °C byva horni

teplotni hranici vétSiny chromatograf(. [24]

Plynovy chromatograf (obrazek 8) se sklada ze: zdroje nosného plynu, zafizeni pro
regulaci a méreni pratoku nosného plynu, nastrikové komarky, chromatografické kolony,
termostatu, detektoru a zafizeni pro zaznam a vyhodnoceni signalu detektoru. Méfici
zafizeni je umisténo u Usti kolony. Prevadi mnozZstvi analytl vystupujiciho z kolony

na méfitelnou velié¢inu — signadl. [23, 24]
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Obrazek 8: Schéma plynového chromatografu [24]

4.1.3 Hmotnostni spektrometrie

Hmotnostni spektrometrie (MS) spada mezi destrukéni metody. Vzorek tedy neni
mozny pouzit k opakované analyze. Jednd se o velmi vysoce ucinnou identifikaéni
metodu. Vyuziva se k analyze organickych latek a ke zjisténi jejich struktur. [23] Metoda
identifikuje latku podle stanoveni ¢etnosti iontl v zavislosti na jejich poméru hmotnost

naboj (m/z). [25, 26]

Latky jsou ionizovany a rozstépeny na fragmenty o rlzném poméru m/z. Druhy

fragmentu a jejich pomérné zastoupeni ndm umoznuje jejich identifikaci. [26]

Vysledkem spektrometrie je hmotnostni spektrum (obrdazek 9). To znazornuje
pomérné zastoupeni fragment(. Jako zakladni pik se oznacuje pik fragment( s nejvétsi

relativni ¢etnosti. Jeho hodnota na ose y odpovida jedné. [26]
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Obrazek 9: Schéma hmotnostniho spektra acetonu [26]

Hmotnostni spektrometr se sklddd ze: vstupu, iontového zdroje, separdtoru,

detektoru se zesilovatem a zaznamovym zafizenim a z vakuového systému. Pokud

je hmotnostni spektrometr propojen s chromatografem, pouziva se chromatograficky

vstup. Jedna se o déli¢ umistény na konci kolony, ktery déli proud z kolony na dva a jeden

z nich vede do iontového zdroje. [24]
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5 VYSLEDKY

Pro ucely bakalarské prace byly vySetfovany vzorky mekonia. Vzorky byly doruceny
do Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Most o. z. na Oddéleni laboratorniho
komplementu. Pfi pfijmu materidlu se vzorky zaeviduji a putuji do toxikologické
laboratore na vySetfeni pro uréeni pfitomnosti amfetaminu a metamfetaminu. Odbér
vzorku mekonia a toxikologické vysetreni indikuje |ékaf, pokud matka vykazuje znaky
uzivani navykovych latek nebo pokud novorozenec vykazuje znaky typické pro

novorozenecky abstinencni syndrom.

5.1 Postup

Vzorek mekonia je odebran vidy pti podezieni na intoxikaci, kterd muze byt
zpUsobena Sirokou Skdlou toxickych latek. MlzZe se jednat o intoxikaci léky, drogami Ci
alkoholem. Podstatou analyzy je ndlez neznamych nox a jejich metabolitQ. Vzorek se vidy
odebird v dostatecném objemu do cistych, suchych nadobek bez jakékoliv konzervacni
latky. Odbér mekonia se provadi 1-3 dny po narozeni ditéte. Pro vySetieni se posila
veSkeré mnozstvi prvni stolice. Nejméné by nddobka méla obsahovat 2 g vzorku. Vzorek
je ihned po odbéru se spravné vyplnénou Zadankou a fadné oznacenou zkumavkou

dopraven do laboratore.

5.1.1 Pfiprava vzorku

Ze vzorku se stérkou odebere 1 g mekonia a nechd se na tfepaéce 10 minut tfepat
v kadince v 10 ml destilované vody (obrazek 10). V digestofi se z takto pripraveného
vzorku pipetou odebere 1 ml a prenese se do zkumavky, kde se smicha s 0,3 ml 1 mol/I
hydroxidu sodného. K tomuto roztoku se pridaji 4 ml cyklohexanu, 5 ul cyklohexylaminu
a 20 pl triethylaminu. Nakonec se smés doplni o 10 pl derivatizacniho cinidla. Takto
vznikla smés se necha ve zkumavce na tfepacce 6 minut a ndsledné se celd smés preleje
do sklenéné zkumavky a centrifuguje se 5 minut pti 4300 otackach za minutu. Pipetou
opatrné odebereme z horni vrstvy 3 ml supernatantu a vloZzime ho do reak¢ni vialky. Do

Spicky se nesmi nabrat usazenina vznikld na dné zkumavky. Smés ve vialce se nechd
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odpafit v proudu dusiku pfi 40 °C a naredi se ve 100 ul cyklohexanu. Takto pfipraveny

vzorek se vklada do pfistroje na GC — MS.

Obrazek 10: Vzorek smolky smichany s destilovanou vodou [vlastni]

5.1.2 Priprava reagencii

K pripravé a analyze vzorku se pouzivaji rizné roztoky. Tyto roztoky se pfipravuji pred
samotnou analyzou vzorku v laboratofi. Jedna se o derivatiza¢ni ¢inidlo, interni standard

a standardni roztoky.

Derivatiza¢ni Cinidlo slouZi k pfeméné latek na slouceniny, které maji vlastnosti
vhodné pro chromatografii. Témito vlastnostmi, pti plynové chromatografii, jsou
tékavost a stabilita. Cinidlo se pfipravi smisenim 100 pl pentafluorobenzoylchloridu

a 900 pl cyklohexanu.

Interni standard je latka, které se pfidava ve znamém a konstantnim mnozZstvi
k nezndmému vzorku a ke standardnim vzorkim za ucelem kalibrace. Zasobni roztok
interniho standardu vznika z 50 pl cyklohexylaminu a 4950 pul cyklohexanu. Pfed pouzitim
se zasobni roztok jesté upravi. 50 ul zasobniho roztoku se smisi s dalsimi 4950 ul

cyklohexanu.
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Standardni roztoky jsou roztoky, které obsahuji zndmé mnozstvi stanovované latky.
Proméruji se pred mérenim pro vytvoreni kalibra¢ni kfivky. PouZivaji se standardni
roztoky amfetaminu a metamfetaminu o celkovém objemu 1 ml. Tyto roztoky
se pfipravuji v riznych koncentracich. Napf: smisenim 3 pl metamfetaminu (ze zasobniho
roztoku 10 mg/ml) s 997 pl vody vznikne standardni roztok o koncentraci 30 ng/ml

metamfetaminu.

5.1.3 Kalibrace pfistroje

K standardnim roztoklim o znamé, ale rlizné koncentraci se ptida konstantni objem
interniho standardu o konstantni a zndamé koncentraci. Z poméru ploch standardniho
roztoku a interniho standardu a ze zndmé koncentrace standardu vytvofime kalibraéni

kfivku amfetaminu (obrazek 11) a metamfetaminu (obrazek 12).

Tabulka 3: Méreni poméru ploch pikd standardniho roztoku a interniho standardu pro kalibraci pfistroje
na amfetamin

Amfetamin
Stand. Koncentrace
vzorek (ng/ml) Aana)/Afis)
1 0 0
2 25 0,33
3 75 0,96
4 150 2,01
5 300 3,96
6 600 7,96

Aana)/Ais): Objem plochy po pikem méreného analytu ku objemu plochy pod pikem

interniho standardu.
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Obrazek 11: Zavislost poméru ploch pik( na koncentraci amfetaminu ve vzorku

Tabulka 4: Méreni poméru ploch pikd standardniho roztoku a interniho roztoku pro kalibraci pristroje na
metamfetamin

Metamfetamin
Stand. Koncentrace
vzorek (ng/ml) A(ana)/Alis)
1 0] 0
2 25 0,64
3 75 1,76
4 150 3,50
5 300 720
6 600 14,51
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Obrazek 12: Zavislost poméru ploch pikd na koncentraci metamfetaminu ve vzorku

5.1.4 Analyza vzorku

Vzorek byl analyzovan plynovou chromatografii s hmotnostni spektrometrii. Jako
nosny plyn bylo pouZito helium, které je vstfikovano pomoci vysokotlakych cerpadel ze
zasobni tlakové lahve. Plynova chromatografie byla provadéna na pfistroji typu Trace
1300 (Thermo Fisher Scientific, Waltham, USA). Pro hmotnostni spektrometrii byl pouzit
ISQ LT (Thermo Fisher Scientific, Waltham, USA). Kolona pouZitd v GC byla typu Rxi-5ms
(Restek, Bellefonte, USA). Stacionarni faze nachazejici se v koloné je

difenyldimethylpolysiloxan. Rozméry kolony jsou 30 m x 0,25 mm x 0,25 um.

Pfed samotnym mérenim vzorkd probihd méreni kontrolnich vzorkd. Jako pozitivni
kontrola se pouzivd vzorek amfetaminu nebo metamfetaminu v rozmezi koncentraci
10 — 600 ng/ml. Negativni kontrolou je vzorek vody bez interniho standardu. Nasledné
méreni, jiz neznamych vzorkl, probihda porovnavanim neznamého vzorku pacienta
s pridavkem interniho standardu se vzorkem standardniho roztoku s pfidavkem interniho

standardu.
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Na nasledujicich obrazcich jsou vidét vysledky vysetfeni vnitfniho standardu (obrazek
13) a vySetteni vzorku amfetaminu (obrazek 14) a metamfetaminu (obrazek 15). Retencni
¢as interniho standardu je 791 min. Retencni ¢as amfetaminu odpovidd 9,01 min
a metamfetaminu 9,07 min. Aby bylo mozné vzorek pokladat za pozitivni, musi se piky
vytvorit pro vSechny tfi fragmenty se stejnym m/z. Retencni ¢as vSech tfi pikd musi byt
stejny. Podle reten¢niho ¢asu mizeme urcit, o jakou latku se jedna. Stejné tak u interniho
standardu se musi shodovat vsechny tfi fragmenty m/z a retencni ¢as musi odpovidat,
aby se vysetreni dalo povaZovat za validni. U tohoto vySetreni jsou zfejmé tfi stejné piky
u interniho standardu se spravnym retencnim ¢asem. To znaci, Ze pfistroj byl spravné
pfipraven a kalibrovan a toto vySetfeni je validni. Diky tomu, Ze interni standard vysel
spravné, mlzeme s jistotou fict, Ze pacient je pozitivni na urcité latky. Podle retencnich

CasU nasledné urcime, o jaké latky se jedna.

RT: 7.86-7.96
ML:
100 342E7
miz=
80 2925.2935
MS
€0 vzorek2027
40
20
i 7.93
ML:
100 3.78E8
3 miz=
E 80 21152125
c MS
3 6 vzorek2027
<
§ 40
)
e 7.87 7.93
0 =57 ML:
100 — 4.96ES
/ "". miz=
i / \ 194.5-195.5
A / \ MS
80 / '-l vzorek2027
40 ."‘" I'lI
0 / \
2 I .II
,/ “_ 793 795
0 —t=—r— L LS LR L R e T R iU
7.88 7.90 7.92 7.94

Time (min)

Obrazek 13: Proméreni vnitiniho standardu
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Obrazek 15: Proméreni vzorku metamfetaminu

Retencni ¢as: je to doba prlichodu latky kolonou; tj. doba od nastfiku latky az po

dosazeni piku na detektoru latek.

5.2 Vyhodnoceni vysledk(

V Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Most se za jeden rok (druha polovina roku 2020
a prvni polovina roku 2021), v obdobi vySettovani vzork( pro bakalarskou praci, narodilo
1026 déti. V nemocnici Krajska zdravotni a.s. — Nemocnice Chomutov, o. z. se narodilo
1241 déti. Vzork( mekonia, bylo za toto obdobi, poslano do laboratore 31. VSechny tyto
vzorky byly vySetfeny na pritomnost amfetaminu a metamfetaminu. Vysledky vysetreni

jsou shrnuty v tabulce 3.
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Tabulka 5: Vysledky vysetfeni pfitomnosti amfetaminu a metamfetaminu v mekoniu

Pacient Amfetamin Metamfetamin
1 pozitivni pozitivni
2 pozitivni pozitivni
3 negativni negativni
4 negativni negativni
5 pozitivni pozitivni
6 negativni negativni
7 pozitivni pozitivni
8 negativni negativni
9 negativni negativni
10 negativni negativni
il negativni pozitivni
12 negativni negativni
13 pozitivni pozitivni
14 pozitivni negativni
15 pozitivni pozitivni
16 negativni negativni
17 pozitivni pozitivni
18 negativni negativni
19 pozitivni pozitivni
20 negativni negativni
21 pozitivni pozitivni
22 pozitivni pozitivni
23 pozitivni pozitivni
24 pozitivni pozitivni
25 negativni negativni
26 pozitivni pozitivni
27 pozitivni negativni
28 negativni negativni
29 pozitivni pozitivni
30 negativni negativni
31 pozitivni pozitivni

Z vysledk(l byly vytvoreny grafy vzork( pozitivnich na amfetamin, pozitivnich
na metamfetamin, pozitivnich na obé latky a pozitivnich alespon na jednu z latek.
Amfetamin byl potvrzen celkem v 17 z 31 vzorkd. Pozitivnich vzork( tedy bylo 55 %
(obrazek 16). Metamfetamin byl pozitivni v 52 % pfipadl, tedy celkem v 16 vzorcich
(obrazek 17). Pozitivita na obé latky se potvrdila v 48 % vzorkl (obrazek 18). Vzorky
pozitivni alespon na jednu latku byly prokdzany 58 %. Celkem tedy u 18 pacientu z 31 byl

pozitivni ndlez na amfetamin nebo metamfetamin (obrazek 19). Vzorky vySetrovany
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v Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Most o.z. se sbiraji z Krajské zdravotni a.s. —
Nemocnice Most 0.z. a z Krajské zdravotné a.s. — Nemocnice Chomutov. V Mosté
se zarok narodilo 1026 déti a v Chomutové 1241 déti. Zcelkem 2267 déti bylo
18 pozitivnich alesponi na jednu zvySetfovanych latek, tedy na amfetamin nebo

metamfetamin, coZ odpovida 0,79 % (obrazek 20).

Pozitivni na amfetamin

m Pozitivni

55% m Negativni

Obrazek 16: Procentualni zastoupeni vzorkd pozitivnich na amfetamin



Pozitivni na metamfetamin

48% m Pozitivni
(1]

52% m Negativni

Obrazek 17: Procentualni zastoupeni vzorkl pozitivnich na metamfetamin

Pozitivni na obé latky

® Pozitivni

52% 48%

m Negativni

Obrazek 18: Procentualni zastoupeni vzorkl pozitivnich na amfetamin a metamfetamin zaroven



Pozitivni alespon na jednu latku

42% m Pozitivni

58% m Negativni

Obrazek 19: Procentudlni zastoupeni vzorkl pozitivnich alespon na jednu z latek — amfetamin nebo
metamfetamin

Pozitivni novorozenci ze vSech narozenych déti

= Celkem déti
99,21%

m Pozitivni

Obrazek 20: Procentualni zastoupeni pozitivnich déti ze vsech déti narozenych v nemocnici
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6 DISKUZE

Zkusenost s nelegalnimi navykovymi latkami ma v Ceské republice, k roku 2020,
27,2 % lidi nad 15 let. Nejvice se jedna o kanabinoidy. Druhou latkou, kterou lidé v Zivoté
nejcastéji uzili je extaze, nasleduji lysohlavky, pervitin, LSD a kokain. Ve srovnani se studii

v roce 2012 a 2016 se uzivani ndvykovych latek neustdle zvysuje (obrazek 21). [27]

0,6 2012
Extaze (MDMA) 1,6
I o
W 2020
_ 0,5
Pervitin a amfetaminy 08
I oo
s 04
okain
oo
0,2
LSD 0,7
B os
0,7

Halucinogenni houby
d 2,1

Obrazek 21: Trendy uzivani ndvykovych latek [28]

V Ceské republice uziva pervitin nebo opioidy odhadem 44 tisic lidi, z toho 42 tisic
intravendzné. Z celkovych uzivatel( si 33 tisic lidi aplikuje pervitin. Nejvice intravenéznich
uZivatelli se objevuje v Praze a v Usteckém kraji [27], ve kterém se odhaduje 5600
uZivateld pervitinu [28]. Zen uZivajici pervitin je tietina z celkového poctu. V roce 2020
klesl pocet rizikovych uzivatell, jelikoz klesl celkovy pocet uzivateld pervitinu
(obrazek 22). Za poslednich 12 mésicl pred studii uZilo pervitin necelé 1 % dospélé

populace. [27]
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Obrazek 22: Stredni hodnoty prevalencnich odhad rizikovych uZivatell pervitinu a opioid
2003 - 2020 [27]

S uzivanim drog jsou spojené urcité socioekonomické ukazatele. Drogové zavisli maji
¢asto financni problémy, problémy s bydlenim a nestabilni zaméstnani. [28] Pfi studii
Emanuela Oga 20 % téhotnych Zen uvedlo uzivani navykovych latek partnerem a 45 %
uzivani navykovych latek rodici. Celkem 51 % uvedlo uzivani navykovych latek rodici nebo
partnerem. Nasledné byla u 21 % téchto téhotnych Zen prokdzana pritomnost
navykovych latek v moci. [29] Spousta drogové zavislych, uZivajicich drogy rizikove,
se vyskytla v nizkoprahovém programu. Z téchto lidi 70 % mélo nestabilni bydleni, 30 %
nema prakaz zdravotni pojistovny a 20 % nema ani obcansky prikaz. Pfes 80 % bylo
zadluzeno. Nemoci HIV onemocni méné nez 1 %, za rok 2020 se jednalo o 14 pfipadd.
Hepatitidou B onemocnélo 5 lidi a hepatitidou C asi 420 lidi. Smrt vlivem pervitinu
a opioid( je méné Casta nez 1%, presto rocné umira na predavkovani nékolik desitek lidi
(obrazek 23). [27] Umrtnost oproti populaci neuZivajici ndvykové latky, je u pervitinu 6x
vysSi a u opioidd 12x vyssi. Nestabilni bydleni, financni problémy a zdravotni problémy
jsou vétsinou viditelné na prvni pohled. Proto je zachyt téhotnych zavislych na

navykovych latkach mozny i bez pfedchozich vysetfeni na jejich pfitomnost.
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Obrazek 23: Pocet smrtelnych predavkovani rliznymi navykovymi latkami [27]

Vdechna tato data se tykaji celé Ceské republiky. Nase vzorky tudi? nejsou
reprezentativni, jelikoz byly vSechny z Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Most, 0.z. nebo
z Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Chomutov, 0.z. anemusi tedy odpovidat
celorepublikovému prdméru. Nadmérné uZivani navykovych latek v Usteckém kraji
(obrazek 24) mze byt zplsobeno vétsim po¢tem Rom{. Podle dotaznikové studie z roku
2020, je mezi Romy 2-6x vice uZivateld ndvykovych latek, at uz nikotinu, alkoholu nebo
nelegalnich navykovych latek. Tito Romové uvedli v dotaznicich, Ze nejvice z nelegdlnich
latek uZivaji pervitin (obrazek 25). Napftiklad v lokalité Janov v Usteckém kraji, socialni
protidrogova poradna organizace Drug-Out Klub odhaduje, ze az 80 % dospélé populace

zde uziva nelegalni navykové latky. [28]
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Kraj 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020

Pocet %
Praha 6900 9200 9000 10000 9500 10300 10500 12400 12600 13000 294
Stredocesky 2 100 2 500 3100 2 300 2 500 2 400 2 300 2200 2 400 2300 52
Jihogesky 1300 2000 2800 2800 2900 2700 2500 2900 2600 2500 57
Plzefisky 1900 1300 1400 1400 2200 1900 2300 2700 2900 2200 50
Karlovarsky 1200 1900 1700 1900 1500 1800 1300 1300 1200 1200 27
Ustecky 6200 4600 5900 6800 6000 6500 6700 6500 6800 6600 149
Liberecky 2 800 1800 2 500 2900 2 500 2200 2 300 1800 2 000 2100 4.8
Kralovéhradecky 1100 1100 1100 1100 1200 1000 1000 1200 1300 1200 27
Pardubicky 400 1000 600 600 400 400 500 700 900 800 1.8
Vysotina 600 800 1300 1300 900 900 900 1100 1000 900 20
Jihomoravsky 4000 2700 3100 3100 3300 3200 3100 3100 3400 3400 7.7
Olomoucky 3200 2 400 3 000 2900 2 600 2 400 2 400 2000 2 000 2200 50
Zlinsky 2500 1800 1900 2100 1900 1800 1900 2000 2000 1800 41
;ﬂora“kosmzs'( 2000 3000 2500 2800 4800 3500 4100 3700 3900 4000 90
Celkem CR 36200 36000 40000 41900 42200 40800 41700 43700 45100 44200 100.0

Obrazek 24: Odhadované pocty rizikovych uZivatel( drog [28]
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Obrazek 25: Pocet lidi uzivajicich rizikové drogy [28]
| presto Ze ndvykové latky prokazatelné uzivaji vice muzi, tak i spousta zen ma
zkusenost nebo je zdvisla. Drogy se dotykaji hlavné mladsi generace, tedy Zen
v reprodukénim véku. K ucelim této bakalarské prace se vysetfovalo mekonium. Vzorky
se vysetfuji na pfitomnost amfetaminu a metamfetaminu. Tyto latky patfi mezi
nejuzivanéjsi drogy a vyvolavaji novorozenecky abstinencni syndrom. Pacientky casto
kombinuji nelegdlni latky s nikotinovymi vyrobky, nebo kombinuji nelegalni latky

s nikotinovymi vyrobky a alkoholem. RUstové faktory novorozence, jako porodni
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hmotnost, obvod hlavicky a délka plodu mohou byt také ukazatelé uzivani navykovych
latek v t&hotenstvi. Podle odhadu aZ 20 % téhotnych 7en v CR uZivd navykové latky
béhem téhotenstvi, at uZ se jednd o nelegalni latky, nikotin nebo alkohol. Dostupné
studie drogové zavislych téhotnych mohou byt podhodnoceny, z dlivodu strachu Zen

pfiznat zavislost. [29]

K detekci amfetaminl se muUZe pouzit také Ramanova spektrometrie. Jednd se o
nedestruktivni kvalitativni analyzu. Muazeme je také stanovovat infracervenou

spektrometrii, coz je rychla metoda pouzivana pro kvalitativni i kvantitativni analyzu. [31]

Celkem zkoumanych vzorkd mekonia bylo 31 a tyto vzorky byly posbirané za obdobi
jednoho roku. Lékar neprovadi pred poslanim vzorku screening ndvykovych latek a
vzorky posila, pokud ma podezieni ablizu drog matkou. | presto, Ze vzorky se posilaji bez
predchozich testl, pozitivnich vzorkd na amfetamin bylo 55 % a na metamfetamin, tedy
pervitin, 52 %. Na obé latky zaroven, tedy na amfetamin i metamfetamin byl pozitivnich
48 % déti. Alespon na jednu latku, amfetamin nebo metamfetamin, bylo pozitivnich 58 %
vzork(l mekonia. Vzorky jsou posbirané z Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Most, 0.z. a
z Krajské zdravotni a.s. — Nemocnice Chomutov, 0.z. Za rok, kdy byly posbirané vzorky, se
v téchto nemocnicich narodilo celkem 2267 déti. Ze vSech téchto déti byly 0,79 %

pozitivnich na amfetamin nebo metamfetamin.

Kazdy rok je v CR kolem 110 000 porodd. Roéné se uskute¢ni v priméru 350 porod(i
drogové zdavislych Zen. [30] Procentualni zastoupeni celorepublikového poctu
novorozencl narozenych zavislym Zenam je 0,318 %. Celorepublikovy primér je tedy
nizsi nez primér vysSetreni pro tuto bakaldiskou praci. Timto mulzZeme souhlasit

s tvrzenim, ze Ustecky kraj se fadi do popredi krajii s vysokym poctem zavislych.
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7 ZAVER

Pocet lidi uzZivajicich navykové latky stoupd. Stoupa tedy i pocet Zen v reprodukénim
véku uZivajicich ndvykové latky. Celkovy pocet uzivatell pervitinu v CR tvofi 33 tisic lidi.
Zen byva zpravidla tfetina celkovych uZivateld, zbylé dvé tfetiny tvoFi muZi. Zen
uzivajicich pervitin je tedy 11 tisic, z toho prevazinda vétsina jsou Zeny v reprodukénim

véku. Nejvétsi problém s uZivateli drog je v Praze a v Usteckém kraji.

Cim vice je uZivatelek drog, tim vice je Zen uZivajicich navykové latky v t&hotenstvi. |
presto Ze vétSina Zen vi o nasledcich drog na plod a na pribéh téhotenstvi, stejné latky
uzivaji. Kazdy rok se setkavdame s vice a vice porody uzZivatelek drog. Tyto déti mohou mit

nasledné soubor pfiznakl odpovidajicich abstinenénimu syndromu.

Pokud novorozenec tyto pfiznaky vykazuje nebo pokud matka vykazuje ptiznaky
abuzu drog, posila se na vysetfeni mekonium. Tento biologicky materidl dokdze ukdazat
expozici ndvykovym latkam od zacatku 2. trimestru. Mekonium se po predchozi Gpravé

vySetfuje plynovou chromatografii s hmotnostni spektrometrii.

Nase vysledky na pfitomnost drog mekonia ukazaly na porod Zenam uZivajicich
navykové latky v 0,79 % pripad(l. Celorepublikovy primeér tvori 0,32 % pripadl téchto
porodd. Timto jsme dokdzali, e v Usteckém kraji je opravdu vétsi problém s uZivanim

navykovych latek a s uzivanim téchto latek v téhotenstvi.
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8 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK
CNS — centralni nervova soustava
DIC — diseminovana intravaskularni koagulace
FAS — fetalni alkoholovy syndrom
GC — plynova chromatografie

GIT — gastrointestinalni trakt

GC-MS — plynova chromatografie s hmotnostni spektrometrii

HIV — virus lidské imunitni nedostatecnosti

HPLC — vysokoucinna kapalinova chromatografie

LSD — diethylamid kyseliny lysergové

MDMA — methylendioxymethamfetamin, extaze

NAS — novorozenecky abstinencni syndrom

RIA — radioimunoanalyza

SIDS — syndrom nahlého umrti kojence

THC — tetrahydrokanabinol

TLC — chromatografie na tenké vrstvé

UV — ultrafialové

VVV — vrozené vyvojové vady
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