APLIKACNI LIST

Trendy v oblasti terénni analyzy (detekce/identifikace)
drog a kontrolovanych latek

Soucasnou problematiku mobilni detekce drog je
mozné rozdélit na dvé linie, pokud se zamérime na
moderni metody jejich detekce a identifikace.

Prvni je detekce/identifikace relativné ¢istych a
koncentrovanych latek.

S témi se setkdvame u latek, kde se nepouziva vyrazné redéni.
V pripadé latek, které se aplikuji ve zfedéné formé pak u pri-
marnich zdrojd vyroby nebo na prepravni trase mezi vyrobou
a mistem redéni. Pro tyto ptipady jsou idedIni detekéni tech-
nikou metody vibra¢ni molekulové spektroskopie, nejcastéji
pak ru¢ni Ramanovy spektrometry nebo kombinace ru¢niho
Ramanova a FT-IR spektrometru (lepsi ale drazsi reseni). Vy-
hodou Ramanovy spektrometrie je schopnost méfit i pres
transparentni a semitransparentni obaly, coz zvysSuje bezpec-
nost obsluhy, kterd neptichazi do styku s analyzovanou lat-
kou. S nastupem pouZivani Fentanylu a jeho derivatl je toto
riziko vyrazné vyssi, vzhledem k velmi vysoké toxicité fentany-
lu a jeho derivatl je pfima prace s praskovymi formami téch-
to vzork( vysoce rizikovd a snadno muze dojit az k umrti zasa-
Zené osoby. To vedlo v poslednim roce k prepracovani SOP
(Standardnich Operaénich Postupll) pro zasahové jednotky
v fadé zemi. V nékterych zemich bylo napfiklad zcela zakdza-
no otevirani oball vterénu (Austrdlie), pfipadné mohou
v zadsahu pokracovat pouze specialné vyskolené tymy (USA).

Naopak FT-IR spektrometrie mlze snadno analyzovat Cerné a

vysoce fluoreskujici vzorky, které jsou problematické pro
vSechny typy Ramanovych spektrometrl, pfipadné mize
identifikovat i velmi mald mnozstvi (i pod 1 mg), vyzaduje ale
odbér vzorku.

V pfipadé terénni analyzy je vyZzadovano automatické prove-
deni analyzy a automaticka identifikace latky. K tomu se pou-
Zivaji rGzné algoritmy prohledavani spektralnich knihoven.
,Tradi¢ni“ technika pouZziva pro srovnani HQl (Hit Quality In-
dex), coZ je starsi technologie bézné pouzivana u laborator-
nich systémd. Ta se zjednodusené feceno diva na to, jak jsou
spektra podobnd, podobné jako kdyz vyhledavaji internetové
prohlizece. Vysledek identifikace tak nemusi byt jednoznacny,
je také podstatné vyssi vyskyt falesné pozitivnich vysledkd.
Novéji se vyuzivaji algoritmy na bazi chemometrické analyzy,
nejcastéji probabilistickd analyzy s vyuzitim p-value. Zde se
pouzivaji rizné kvalitni algoritmy, zjednodusené feceno se ale
vzdy divdme na rozdily ve spektrech a dle pouzitého algorit-
mu jsme schopni s rliznou citlivosti detekovat i velmi malé
rozdily mezi spektry. Tato technologie je tak podstatné Uspés-
néjsi pokud potrebujeme spolehlivé odlisit latky, které mohou
mit vyznamné podobna spektra (vice v aplikacnich listech zde:

http://www.rmi.cz/raman-farmacie). Probabilistickd analyza

je pomérné Uspésna také pfi analyze smési latek, pokud se
jedna o identifikaci hlavnich slozek. Algoritmus se snaZzi vytva-
fet syntetickd spektra smési a sleduje, jak se lisi od realného
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od redlného spektra. Problémy nastavaji, pokud dochazi
k vyraznému prekryvu charakteristickych pasi vice latek ve
spektru, zejména pak pokud se snazime detekovat latku se
slabSim Ramanovym spektrem nebo latku, ktera je pfitomna
v nizsi koncentraci v pfitomnosti latek se silnym Ramanovym
spektrem. Toto je typicky pfipad fady ,pouli¢nich” drog ne-
bo kontrolovanych Iékovych forem.

Druhou linii je detekce/identifikace pouli¢nich
drog a kontrolovanych lékovych pripravki, ve
kterych je ucinna latka ve vysokém stupni redéni
(tabletové i naplastové formy).

V pfipadé pouliénich drog dochazi u nékterych Ilatek
k vyraznému fedéni a pouzivani raznych maskovacich latek.
Samostatnou kapitolou je pak pouzivani nékterych latek v
»,Zamaskované” formé, jako je napfiklad kokain v ¢erveném
viné, sprejovani syntetickych kanabinoidd na bylinné nosice
nebo napousténi metamfetaminu a syntetickych drog do
U téchto
vzorkl je Uspésnost detekce Ramanovou spektrometrii vy-

rdznych predmétl (papir, dekorativni prvky, ...).

razné nizsi, pokud se pouzivaji techniky popsané v prvnim
odstavci. Redeni se nabizi nékolik, kazdé ma ale své vyhody i

vyrazné limity. Jednd se napfiklad o nasledujici techniky:

A) Pouziti Ramanovy spektrometrie s optimalizovanymi
algoritmy. Prednosti tohoto feSeni je zachovani hlavni vyho-
dy Ramanovy spektrometrie — schopnosti méfit ,bulkovad“
mnoZstvi pfimo pres transparentni a semitransparentni oba-
ly. Touto cestou jde jiz nékolik let vyrobek firmy Thermo
Scientific — kapesni Ramaniv spektrometr TruNarc (vice
zde: http://www.rmi.cz/trunarc[1]). Pro kazdou latku, kterd

je v data-bazi pfistroje, je zde uloZzeno nejen spektrum (nebo
vice spekter) vlastni latky, ale také optimalizovany algorit-
mus pro analyzu spektra. Ten je schopny detekovat pfislus-
nou latku i ve slozitéjSich smésich a v pfitomnosti nizsi kon-
centrace. ZjednoduSené feceno se nesnazi o komplexni iden-
tifikaci vSech slozek ve smési, ale specificky se zaméruje na
hledanou latku. Tyto algoritmy se vidy ,ladi“ na realnych
pouli¢nich vzorcich konkrétni drogy a teprve po Uspésném
ovéfeni je latka vloZena do databdze pfistroje. Diky globalni
siti partner(, se kterymi firma Thermo spolupracuje, se tak
do databdze dostavaji latky az po ovéreni na realnych vzor-

cich. Toto je zasadni rozdil oproti vSem ostatnim ru¢nim

Ramanovym spektrometrim, které pracuji_na principech

popsanych v prvnim odstavci. Technologie TruNarc prosla

nékolikaletym intenzivnim vyvojem, v soucasné dobé je
k dispozici jiz sedma generace knihovny a algoritm0. Ty se
s pfichodem kaZdé nové verze stdle zdokonaluji. Technologie
TruNarc je prakticky kontinudlné ovéfovana rdznymi testy
v fadé zemi po celém svété a stale prokazuje vyrazné nejlep-
$i Uspésnost identifikace u realnych vzork( drog. Kromé na-
rodnich sloZzek v mnoha zemich po celém svété ji pouzivaji
pro analyzu pouli¢nich drog i organizace jako DEA nebo Eu-
ropol.

B) Pouiiti technologie SERS (povrchové zesileny Raman).
Vzorek se vtomto pripadé musi rozpustit v pfislusném roz-
poustédle. Roztok se nakdpne na substrat s nanocasticemi
(zpravidla Au), pripadné se substrat na kratkou dobu pfimo
ponofi do roztoku. Nasledné se pockd na odpareni rozpous-
tédla (napfiklad ethanolu), coZ je zpravidla nékolik desitek
sekund, a zméfi se Ramanovo spektrum. Diky povrchovému
zesileni Ramanova signdlu na nanocasticich (mlzZe byt az
nékolik Fadl) je mozné detekovat a identifikovat i nizké kon-
centrace ucinnych latek, zaroven dochazi k potlaceni problé-
mU s vlastni fluorescenci vzorku. Je tak na jedné strané moz-
né identifikovat Ramanovou spektrometrii hlavni kompo-
nenty i ve vzorcich, které jinak nejdou Ramanovou spektro-
metrii mérit (napriklad MDMA v tabletach s obsahem fluo-
reskujicich barev) nebo na strané druhé napftiklad detekovat
1 mg acinné latky v tableté. BohuZel ma tato technika také
fadu nevyhod a limitujicich faktor(:

e Ztraci se vyhoda méreni pres obaly. Vzorek se musi ode-
brat, dat do vialky s rozpoustédlem a nasledné analyzovat
na SERS substratu.

e SERS spektra jsou odlisSnd od standardnich Ramanovych
spekter a nékteré latky bézné rozlisitelné klasickou Rama-
novou spektrometrii maji témér identicka spektra, napfi-
klad metamfetamin a fentanyl nebo nékteré analogy fen-
tanylu.

e Technika se nedd pouzit, pokud je sledovana latka masko-
vana jinou latkou s intenzivnim Ramanovym spektrem.

e Nejsou zatim k dispozici dostatecné ucinné SERS substraty
pro lasery s vinovou délkou 1064 nm. Zesileni pfi vinové
délce 1064 nm je nizké.

Cocaine
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PrestoZze ma technika vySe popsané limity, jeji pouzivani se
postupné rozsifuje. Prvni firmou, ktera tuto techniku zavedla
do komercniho pouZiti pfi analyze drog, byla firma Thermo
Scientific (jiz pfed cca 5 lety). Technika se bézné pouZiva na
spektrometrech TruNarc. Opét je pro kazdou latku v pfistroji
uloZeno nejen SERS spektrum dané latky, ale také optimali-
zovany algoritmus pro zpracovani tohoto spektra. Limituji-
cim faktorem muzZe byt cena SERS substratd, pfipadné jejich
omezena Zivotnost. Firma Thermo proto vyvinula vlastni
vyrobni technologii SERS substratl. Ty jsou optimalizovény
pro pouziti na spektrometrech TruNarc, zdroven se dosahuje
nizké ceny substratl (vyrabi se velké série). O popularité
této techniky svéd¢i i to, Zze za posledni dva roky fadové
stoupl pocet prodavanych SERS substrat(.

C) GC-MS analyza, pfipadné MS analyza. VySe popsané
techniky ale stale nefesi nékteré problémy a rozhodné nej-
sou univerzalnim FeSenim pro analyzu drog, zejména pak
pouli¢nich a ,zamaskovanych” drog. Prvni problém souvisi se
Spatnymi mezemi detekce (s vyjimkou techniky SERS, ta ma
ale dals$i omezeni — viz vyse). Druhym problém je analyza
slozitych smési, zejména pokud obsahuiji fedici latky s inten-
zivnim a komplexnim Ramanovym spektrem (naptiklad ace-
taminofen). V téchto pfipadech je idedini pouZiti techniky
GC-MS (plynova chromatografie spojena s hmotnostnim
detektorem), kterad je povaZovéna za ,zlaty standard” pfi
analyze drog. Umoznuje totiZz, nejen spolehlivou analyzu
velmi sloZitych vzork(, ale také analyzu nizkych koncentraci
ve sloZitych smésich, véetné kvantitativni analyzy. Technika
GC-MS je bézné zavedenou metodou ve forenznich laborato-
fich. Nejcastéji se pouziva spojeni s kvadrupdlovymi hmot-
nostnimi detektory, kde je mozné vyuZzit standardni NIST
knihovny hmotnostnich spekter. Pro analyzu sloZitéjSich
vzorkl se pak mohou pouZzivat i dalsi varianty hmotnostnich
analyzatord ve spojeni se specializovanymi knihovnami
(iontové pasti, TOF, ...). Problém nastava, pokud chceme
pouzit techniku GC-MS pfimo v terénu. Mobilni systémy
doposud narazely na urcité bariery, které branily SirSimu
vyuziti této techniky pfi terénni analyze drog. Jednd se
zejména o nasledujici problémy:

e velkd hmotnost systémU — jednd se spiSe o pfevozné sys-
témy na bazi modifikovanych laboratornich systému. Va-
kuovy systém je ¢asto vydélen z vlastniho systému GC-MS.
Systémy nejsou dostatecné robustni a vhodné pro pravi-
delné prevdazeni a prdci v terénu. Obsluha je na urovni la-
boratornich systémi — vyZaduje vysoce kvalifikované pra-
covniky. Vyhodou je pouZiti standardnich kvadrupdlovych
analyzatord a kompatibilita s NIST.

e Systémy maji redukovanou hmotnost a jsou odolné, pro
tvorbu vakua ale musi vyuZit externi vakuové stanice
s naslednym udrZovanim vakua pomoci gettert. Ty se musi
pravidelné ménit. S tim jsou spojené velmi vysoké provoz-

ni naklady (systémy jsou dnes nejcastéji pouzivany pro
armadni Ucely, kdy vysoké provozni ndklady nejsou tak
velky problém). Cena vlastnich zafizeni je také pfilis vyso-
ka.

e Systémy pouZzivaji miniaturizované iontové pasti ve spoje-
ni s GC. Vyhodou je mensi hmotnost zafizeni, dostatecna
robustnost véetné integrovaného vakuového systému a
relativné priznivd cena. Nevyhodou pak nestandardni
hmotnostni spektra a velmi omezené moZnosti vnaseni
vzorku (zpravidla jen pomoci SPME). V oblasti analyzy drog
je zatim velmi omezené pouZiti — nejsou k dispozici knihov-
ny, analyza omezena pouze na SPME je také prekazkou.

Jako prvni se v terénni GC-MS analyze drog v SirSim méritku
prosadily mobilni GC-MS spektrometry osazené hmotnost-
nim analyzatorem na bazi iontové pasti. Tato zafizeni se po-
stupné zdokonalila tak, Ze v pfenosné verzi (cca 30 kg) je
velmi vykonny systém s moznosti MS/MS analyzy, integrova-
nym vakuovym a antivibracnim systémem, rychlym GC a
moznosti primé analyzy pevnych vzorkd. Pro tyto GC-MS
byly také vyvinuty specializované knihovny zamérené na
drogy a zejména nové syntetické drogy. Software pak umoz-
fuje i obsluhu bézné zaskolenym pracovnikiim (automaticka
analyza smésnych vzork( drog). Typickym predstavitelem je
pfistroj Griffin 410 od firmy FLIR, ktery je dnes vyuZivadn
v fadé zemi v mobilnich laboratofich pro analyzu drog a fo-
renznich vzork(. Nevyhodu ale stale zlistava vy$si hmotnost,
vyssSi cena zafizeni a horsi kompatibilita s NIST knihovnami,
vyhodou pak mozZnost vyuziti MS/MS reZimu pfi analyze pro-
blematickych vzorkd, kdy neni mozné dosdhnout Uspésného
a kompletniho rozdéleni nékterych latek na koloné plynové-
ho chromatografu.

Prilom v soucasné dobé pfinasi pristroj Griffin 510. Je to
GC-MS
s integrovanym standardnim vakuovym systémem, stan-

prvni  komeréné dostupny plné  mobilni
dardnim kvadrupdlovym analyzatorem, ,fast” GC se stan-
dardnim split/splitless portem a schopnosti pfimé analyzy i
pevnych vzork(. To vSe pti hmotnosti 16 kg véetné baterii a
integrovaného vypocetniho systému se softwarem optimali-
zovanym pro rychlé terénni analyzy. Poprvé je tak k dispozici
plnohodnotny systém GC-MS pro forenzni analyzy, ktery je
prenosny, snadno ovladatelny a také cenové dostupny. Pres-
toZe byl tento pfistroj uveden na trh teprve v druhé poloviné
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roku 2017, jiz se objevily prvni aplikace pti analyze vzorkd
drog s obsahem heroinu a fentanylu (vice zde). Detekce fen-
tanylu v heroinu je problematicka pfi pouziti Ramanovy ne-
bo FT-IR spektrometrie, latky maji velmi podobnd spektra a
fentanyl se pfridavd do heroinu v relativné nizkych koncen-
tracich. Fentanyl ma nékolikandasobné vy3si Gcinnost nei
heroin a rychlejsi nastup ucinku. To je zaroven velmi rizikové
a Casto to vede k pfedavkovani. Detekce fentanylu v heroinu
je tedy velmi ddleZitd. Situace v nékterych zemich
v poslednich letech prerostla v epidemii, napfiklad jen v USA
podle Gdaji organizace CDC vrostl pocCet Umrti
z predavkovani syntetickymi opioidy jinymi neZz methado-
nem mezi roky 2014 a 2105 o 72 % (na 9500 Umrti). Mobilni
GC-MS Griffin 510 je schopny provést zcela automatickou
analyzu béhem doby kratsi nez 10 minut a to pfimo na misté
v terénu. To je dulezité pro tymy, které pracuji v terénu v
redlnych situacich — potrebuji rychlé a spolehlivé informace,

na zakladé kterych musi délat okamzita rozhodnuti.

Pro rychlou terénni analyzu ,skrytych” drog (stopové konta-
minace, drogy napusténé v rliznych materidlech nebo na-
sprejované na povrch materiald, ...) se v posledni dobé zadi-
naji vyuzivat také nové generace prenosnych nebo rucnich
hmotnostnich spektrometri. Vzorek je setfen pomoci speci-
alniho stérového terce a nasledné termicky desorbovan do
hmotnostniho spektrometru. Vyhodou této techniky je rych-
lost (typicky jedna analyza pod 2 minuty), velmi jednoducha
obsluha a nizké provozni naklady. ProtoZe zde ale chybi se-
paracni krok (GC), neni metoda pfilis vhodna pro vzorky,
které jsou sloZitou smési. Interpretace vzniklych spekter je
velmi slozitd, ne-li nemozna.

Shrnuti

V soucasné dobé neexistuje jedno idedlni feseni
pro terénni analyzu drog. VZdy je potfeba se zamé-
fit na vyZadovany zpusob pouZiti a ndsledné hledat
nejlepsi kompromis pro danou aplikaci.

Moznosti, které nabizime pro jednotlivé zplisoby pou-

e

Ziti:

Rychla identifikace Sirokého spektra drog v terénu, analyza
pouli¢nich drog, kontrolovanych latek v tabletach a naplas-
tech atd. PoZadavek na maly (,kapesni“) pfistroj, snadna
obsluha bez nutnosti znalosti spektrometrie. Resenim je
TruNarc, jedniny rucni Ramaniv spektrometr
s optimalizovanymi algoritmy pro analyzu pouli¢nich drog.
Vykazuje nejlepsi identifikacni schopnosti pfi analyze real-
nych vzork( drog, vykonnost systému je Siroce ovéfovana na
realnych vzorcich, knihovna pfistroje je automaticky doplno-
vana vyrobcem, pro kazdou latku je ve spektrometru nejen
spektralni informace ale také optimalizovany algoritmus pro
identifikaci latky i ve smésich. PIné automatizovand analyza,
obsluha nemusi mit Zadné znalosti. Kvalita ziskanych dat je
na urovni laboratornich systémda, automaticka validace spek-
trometru. Omezeni: pfistroj je optimalizovan na analyzu
drog a jejich prekurzor(, detekuje také vybusniny, které se
mohou vyskytnout v prostredi ,varen” a varuje obsluhu pred
nebezpecim. Pfistroj neni koncipovan jako univerzalni pfi-
stroj na detekci mnoha tisic latek (vSe je podfizeno maximal-
né Uspésné identifikaci drog).

Rychla identifikace velmi Sirokého spektra latek (mnoho
tisic latek). Analyza hlavnich komponent smési, analyza ter-
micky citlivych vzorkd, analyza ,Cernych” vzork(. Optimal-
nim FeSenim je pristroj Gemini — kombinovany FT-IR/Raman
spektrometr s integrovanou Ramanovskou sondou a dia-
mantovym ATR s motorizovanym pfitlakem vzorku. Jedna se
prakticky o mobilni forenzni laboratot, kde v jednom pfistroji
jsou integrovany dvé ze tfi prioritnich technik pro identifikaci
drog (tzv. kategorie A dle déleni metod podle organizace
SWDRUG). Umoiznuje analyzu velmi Sirokého spektra latek
v rlznych situacich. Od bezpecné analyzy v misté s rizikem
spektra nebezpecnych latek, véetné Cernych a vysoce fluo-
reskujicich vzork(, aZ po analyzu stérli a velmi malych mnoz-
stvi. Omezeni: rucni pfistroj s vahou pod 2 kg, pro analyzu
na FT-IR nutno odebrat vzorek, pouziva algoritmy zamérené
na obecnou identifikacni analyzu a ¢astecné optimalizované
algoritmy pro zvolené latky (analyza nizsich koncentraci ve
slozitéjsSich smésich). Vyssi cena.
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Stopova analyza ,skrytych drog”, mobilni analyza stért atd.
— mobilni MS s termalni desorpci ze stérovych teréu.

Velmi perspektivnim zafizenim v této oblasti je ru¢ni hmot-
nostni spektrometr MX908. Jedna se o unikatni technologii,
ktera nyni vstupuje do redlného pouzivani. UmoZnuje prove-
deni rychlé analyzy i béZnym operatorem. Stér a vlastni ana-
lyza je velmi rychld. Rucni, snadno prenosné a robustni zafi-
zeni, s minimalnimi provoznimi naklady. Rychly nabéh do
provozniho stavu (cca 1 minuta). Omezeni: neni vhodny na
slozité smési, zatim omezeny pocet latek v knihovnach, po-
stupné se dopliuji a vznika specializovana knihovna. Rozlise-
ni stale neni srovnatelné se standardnimi MS spektrometry
pracujicimi za vysokého vakua.

Komplexni forenzni analyza drog, od nizkych koncentraci
po sloZité smési. Rychlost analyzy neni prioritou, staci pre-
nosné plné autonomni zafizeni, které je schopné provést
analyzu do cca 10 minut.

V tomto pfipadé je idedlnim resenim mobilni GC-MS systém
Giffin 510.

Omezeni: pro sloZitéjsi analyzy je potreba jiz operator
s urCitymi znalostmi, je nutné odebrani a pfiprava vzorku
k analyze. Pfenosné zatizeni s vdahou 16 kg, vyssi cena zafize-
ni. Doba ndbéhu do plné provozniho stavu cca 15 minut dle
okolnich podminek.
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Fig 5 NIST confirmation showing both fentanyl and heroin detected in a single sample
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Analyza provedena na pfistroji Griffin 510, doba analyzy 10 minut.
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