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ANOTACE

Tato prace se zabyva N,N-dimethyltryptaminem, coz je velmi silné
endogenni serotonergni psychedelikum. Prvni ¢ast je vénovana teoretickym
poznatkiim, jako je historie, vyskyt, chemické, fyzikalni a farmakologické
vlastnosti. Dale se prace vénuje jeho ucinkiim na organismus, zpusobum
uzivani a potencialnim vyuzitim v psychoterapii. Druha c¢ast je vénovana jeho

izolaci a stanoveni v biologickych a rostlinnych matricich.
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MS, NMR, IR

TITLE

Determination and analysis of N,N-dimethyltryptamine in plant and biological

matrices
ANNOTATION

This paper deals with N,N-dimethyltryptamine, a very potent
endogenous serotonergic psychedelic. The first part is devoted to theoretical
background such as history, occurrence, chemical, physical and
pharmacological properties. Then the thesis deals with its effects on the
organism, methods of use and potential applications in psychotherapy. The
second part is devoted to its isolation and determination in biological and

plant matrices.
KEYWORDS
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UVOD

V poslednich letech se dostavaji psychedelické latky vice do povédomi,
a to zejména diky jejich rozSireni a stale veétSi oblibé mezi rekreacnimi
uzivateli. Podstatnou roli hraje také aktivni vyzkum jejich pouziti

v terapeutickém prostredi.

N,N-dimethyltryptamin (DMT) je jednou z téchto latek. Jedna se
o mimofadné silné psychedelikum, které se vyznacuje velmi intenzivnimi,
avSak kratkymi halucinacemi. Na rozdil od ostatnich psychedelik, jako je
diethylamid kyseliny lysergové (LSD), psilocin a psilocybin (alkaloidy

halucinogennich hub), neni DMT tolik rozsifené a zname.

Cilem této prace je tedy seznamit Ctenare s touto zajimavou latkou a

poskytnout jeji uceleny prehled. Prace je rozdélena na dveé hlavni casti.

Prvni ¢ast prace prehledné shrnuje dostupné informace o DMT, jako je
jeho historie, vyskyt, chemické, fyzikalni a farmakologické vlastnosti. Dale
jsou popsany jeho ucinky, a to jak fyziologické, tak psychologické. Nechybi ani
popis rekreacniho a ritualniho uzivani. Na zavér této casti je popsano

potencialni vyuziti DMT v psychoterapii.

Ve druhé casti prace jsou popsany jak extrakéni metody pouzivané
k izolaci DMT z rostlinnych a biologickych matric, tak i metody stanoveni

izolovaného DMT z danych matric.
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1 TEORETICKE POZNATKY O
N,N-DIMETHYLTRYPTAMINU

1.1 Obecné informace a historie

N,N-dimethyltryptamin neboli DMT patfi mezi klasicka serotonergni
psychedelika. To znamena, Ze jsou schopny se vazat na serotoninové receptory
(5-HT receptory) a tim ovlivnovat védomi. Svou strukturou se radi mezi
tryptaminy. Tryptamin je latka, ktera je odvozena od aminokyseliny
tryptofanu. Mezi dalSi tryptaminy patfi napriklad jiz zminé€ny serotonin,
diethylamid kyseliny lysergové (LSD), ibogain nebo psilocybin a psilocin.
Jelikoz je DMT pritomen v lidském organismu, fadime jej mezi endogenni
psychedelika. Strukturni podobnost DMT se serotoninem a dalSimi

tryptaminy je patrna nize (viz Obrazek 1) [1, 2].

(@)
N/CH3 N\ —OH
NH,
N
N
H

Tryptamm Serotonin (5- HT) N,N- dlmethyltryptamm 5-methoxy-N,N-dimethyltryptamin

Obrazek 1 Strukturni vzorce vybranych tryptaminti (pfevzato a upraveno z [1])

DMT byl poprvé syntetizovan v roce 1931 kanadskym chemikem
Richardem Manskem, ktery ho syntetizoval spole¢né s dal§imi slouc¢eninami,
jez byly obsazeny v rostliné Sazanik kvétnaty (Calycanthus floridus). V té dobe,
a jesté neékolik let poté vSak nebyly znamy halucinogenni ucinky DMT, ani
jeho pritomnost v rostlinach ovliviyjicich védomi. To se zmeénilo az
po 2. sveétove valce, kdy se dostaly do povédomi latky jako serotonin a LSD.
Diky usilovnému vyzkumu téchto latek doslo i ke zvySenému zajmu o DMT a
jeho zkoumani. V roce 1942 bylo DMT izolovano z jihoamerického kere Mimosa
tenuiflora (znamého téz pod nazvem Mimosa hostilis) vedcem jménem Oswaldo

Goncalves de Lima, coz vedlo k dalSim izolacim DMT. V této dobé vSak nebylo

18



znamo, zda-li ma samotné DMT psychoaktivni ucinky. To potvrdil az
madarsky chemik a psychiatr Stephen Szara, ktery si DMT injekcné aplikoval

a poté ho podaval i nékolika dobrovolniktim [1, 3].

V nasledujicich letech se DMT dostalo do zajmu dalSich védcu.
V porovnani s LSD se mu vSak v odborné spolecnosti nedostalo takové
popularity. To se ale zménilo, az kdyz se pfiSlo na to, ze se DMT vyskytuje
v mozku mysi a krys. Diky tomuto objevu si védci zacali klast otazku, zda-li
by se mohlo DMT objevovat i v mozku lidském. V roce 1965 vySel odborny
clanek [4], ve kterém se psalo, Ze se podarilo izolovat DMT z lidské krve. V roce
1972 pak z lidského mozku. Dalsi vyzkumy pak ukazaly, ze DMT lze nalézt
i v lidské moc¢i a mozkomisnim moku. Tento objev se vSak netésil takovému
uspéchu, vzhledem ke skutecnosti, ze v té dobé byl svét zasazen

protipsychedelickymi naladami [1].

Védci se domnivali, ze nadmérna pfitomnost DMT v mozku muze
zpusobovat rlizna dusSevni onemocnéni, jako napfiklad psychozu
¢i schizofrenii. Vyzkum DMT dale pokracoval, kdyZz v roce 1970 bylo zatazeno
na seznam zakazanych latek skupiny I spolu s dalSimi latkami. Na toto
navazoval ¢lanek [5], ktery vySel v roce 1976, ktery pomyslné ukoncil vesSkeré
studie DMT na lidskych dobrovolnicich. Jeho autori poukazovali na nejistou

souvislost mezi dusevnimi chorobami a DMT [1, 6].

Ke studiu DMT se koncem minulého stoleti vratil dr. Strassman, ktery
provadeél klinickou studii na zdravych dobrovolnicich. V soucasné dobé je
vyzkum vyuziti DMT a obecné psychedelik na vzestupu, zejména pro své

potencialni terapeutické vyuziti [7, 8].

1.2 Vyskyt

DMT se muze kromé svych mimoradnych ucinktl pySnit také velmi
hojnym vyskytem. Vyskytuje se totiz v téle nékterych zvirat, dale v rostlinach
a dokonce i v téle lidském. Ze zvirat stoji za zminku napriklad Ropucha
coloradska (Incilius alvarius) nebo Ropucha obrovska (Bufo marinus), jejichz
sekrety obsahuji latky strukturné velmi podobné DMT, jako bufotenin
(5-hydroxy-N, N-dimethyltryptamin) nebo také 5-MeO-DMT
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(5-methoxy-N,N-dimethyltryptamin). Pritomnosti a funkci DMT v lidském

mozku se budou vénovat dalsi kapitoly [1, 9].

Rostliny s obsahem DMT jsou velmi hojné rozSirené. Nejvice rozsireneé
jsou predevsim v Jizni Americe, coz jde ruku v ruce s ritualnim uzivanim DMT
ve formé psychedelického napoje Ayahuasca, které je typické pro tuto oblast.
Zde jsou hojné zastoupené rostliny z rodt Psychotria, Virola, a Mimosa.
V Australii se mtizeme setkat s rody Phalaris a Acacia. Rod Desmanthus je
rozSifen po celém uzemi Ameriky. Pfiblizny obsah DMT ve vybranych

rostlinach je uveden v nize uvedené tabulce (viz Tabulka 1) [1, 10, 11].

Tabulka 1 Priblizny obsah DMT ve vybranych rostlinach [10]

Rostlina Vyskyt Obsah DMT [%)]

Acacia maidenii ktra 0,36
Acacia phlebophylla listy 0,30
Acacia simplicifolia listy, kiira 0,81
Desmanthus illinoensis ktra kofent 0,34

Mimosa tenuiflora ktira kofenti 0,57-1
Virola theidora kveéty 0,44

Psychotria viridis listy 0,1-0,61

S rodem Phalaris se mtizeme setkat témeér na celém svété, ale také na
tzemi CR, konkrétné s druhem Phalaris arundinacea neboli Chrastice
rakosovita (viz Obrazek 2), coz je na naSsem uzemi velmi rozS§ifena rostlina,
ktera roste predevSim v blizkosti vod. V letech 2010-2012 bylo jeji cilené
péstovani na naSem uzemi zakazano, nicméné vzhledem k tomu, ze pfirozené

roste témeér vSude, doslo ke zruSeni tohoto zakazu [12, 13].
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Obrazek 2 Lata Chrastice rakosovité (vlevo) a porost Chrastice rakosovité (vpravo) (pfevzato z [12])

1.3 Pfitomnost a aloha v lidském organismu

1.3.1 Pfitomnost

V nizkych koncentracich se DMT vyskytuje v mozkové tkani. Bylo
prokazano, ze vznika v epifyze a je z ni uvolnovano, avsak pouze ve stopovych
mnozstvich. V epifyze primarné vznika hormon melatonin, jehoz ulohou je
regulace cirkadianniho rytmu. Dale bylo DMT nalezeno vV télesnych

tekutinach, jako je krev, mo¢ a mozkomisSni mok [14, 15].

K jeho syntéze také dochazi v perifernich tkanich, diky pritomnosti
enzymu indolethylamin N-methyltransferaza (INMT), jez katalyzuje preménu
tryptaminu na DMT. Nicméné nejvhodnéjSim substratem pro tento enzym je
serotonin a k tryptaminu se vaze s mnohem mensi afinitou. Z tohoto dtivodu
nedochazi primarné k syntéze DMT. DalSim aspektem, ktery tuto syntézu
znevyhodnuje je fakt, ze DMT je pfi vyS§Sich koncentracich inhibitorem INMT
[15, 16].

1.3.2 Uloha

Drive se predpokladalo, ze endogenni tiloha DMT spociva v navozeni
ruznych zménénych stavi védomi, jako jsou mimotélni zazitky ¢i zazitky blizké

smrti. Dale bylo DMT spojovano se snénim a kreativitou. Také se spekulovalo
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o jeho vlivu na rozvoj nékterych dusSevnich chorob, jako je napf. schizofrenie.

Z tohoto dtivodu bylo DMT vyuzivano jako model psychiatrickych poruch [15].

Dr. Strassman pfedpokladal, ze za urcitych okolnosti mtize byt v epifyze
syntetizovano DMT v takové koncentraci, ktera mutize vyvolat jiz zminéné
psychedelické tucinky. Toto je vSak velmi nepravdépodobné, vzhledem
ke skutecnosti, ze epifyza by musela vyprodukovat asi 25 mg DMT za velmi
kratky casovy usek (kolem 1 minuty). PredevS§im ve srovnani s prumérnou
denni produkci melatoninu (kolem 30 ug), jez je primarnim produktem epifyzy,

se toto jevi jako velmi nepravdépodobné [16].

Také se spekuluje o mozné funkci DMT jako neurotransmiteru, jelikoz
existuji diikazy, které toto tvrzeni podporuji. Jednak je to pfitomnost DMT
v mozku v koncentracich podobnych, jako je tomu u jinych neurotransmitera
a dale jeho ukladani a nasledné uvolnovani z vezikul. Bylo sledovano
vylucovani po podani radioaktivné znaceného DMT ve srovnani s tryptaminem
z mozku kralikt. Ukazalo se, ze DMT v mozku zustava i po sedmi dnech,
zatimco tryptamin se nepodafilo zachytit uz po deseti minutach. To muze
naznacovat, ze se DMT akumuluyje ve vezikulach, coz podporuje jeho roli, jako
neurotransmiteru. DMT je také pravdépodobné substratem pro serotoninovy
transportét (SERT) a vezikularni monoaminovy transportér 2 (VMAT2), coz
také podporuje jeho roli jako neurotransmiteru. Na druhou stranu nékteri
autofi tuto teorii nepodporuji a poukazuji na nedostatek dikaztl a potrebu

dalsiho zkoumani [15-17].

1.4 Chemické a fyzikalni vlastnosti

1.4.1 Chemické vlastnosti
Jedna se o organickou slouceninu s heterocyklickym aromatickym
fetézcem odvozenou od indolu. Co se tyce chemické taxonomie jedna se

o terciarni amin. Na niZze uvedeném obrazku jsou znazornéna a popsana

centra reaktivity DMT (viz Obrazek 3).
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Dusik s volnym elektronovym parem,
ktery je schopen poskytnout — jedna
se o bazické centrum.

H,C

Cyklus je mozné
podrobit elektrofilni

substituci. Dusik s volnym elektronovym parem, ktery

je ale v konjugaci s dvojnou vazbou a neni
schopen poskytnou volny elektronovy par —
H nejedna se o bazické ani kyselé centrum.

Obrazek 3 Chemické vlastnosti DMT [autorka]

1.4.2 Fyzikalni vlastnosti
DMT je nejéastéji ¢ira nebo bila krystalicka latka. Casto se také muiize
zbarvovat do zluta ¢i oranzova, pokud jsou pritomny necistoty. Zapach je

nékdy pfirovnavan k hoficimu plastu nebo vini novych bot [18].

Molekula DMT ma slabé lipofilni charakter a je pomérné mala. Z tohoto
diivodu velmi dobife prochazi hematoencefalickou bariérou a dostava se
do mozku. Z nizké hodnoty logD7 4 vyplyva, Zze DMT ztstava v krevni plazmeé
z velké casti nenavazané na plazmatické proteiny. Nenavazana cast DMT je
tedy rychle distribuovana a metabolizovana. Hodnoty teplot tani a vartl jsou
dulezité pro aplikaci DMT koufenim, jelikoz pfi zahfivani dochazi k jeho
snadnému odpafovani. Prehled vybranych fyzikalnich vlastnosti je uveden

v tabulkach nize (viz Tabulka 2 a Tabulka 3) [19, 20].

23



Tabulka 2 Vzhled a rozpustnost DMT ve vybranych rozpous§tédlech

Rozpustnost
. Zied. c 1.
Vlastnost Skupenstvi  Barva e 1 Organicka
Voda mineralni vy x
Kvseli rozpoustédla
yseliny
extrémne
Pevné ¢ird/bila ey ano ano
Hodnota [21] [22] nizka [21] (23]
[22]
Tabulka 3 Hodnoty vybranych fyzikalnich vlastnosti DMT
Molekulova C .
Vlastnost hmotnost Bod tani Bod varu logP logD74 pKs
Hodnota 188,27 g/mol 46 °C 160 °Ca 2,57 0,15 9,33b
[22] [21] [24] [19] [20] [25]

1.5 Syntéza

1.5.1 Biosyntéza
Syntéza DMT v lidském organismu vychazi z tryptofanu, coz je
aminokyselina bézné pritomna v potravé. Stejné je tomu v pripadé syntézy

neurotransmiteru serotoninu a hormonu melatoninu [2].

Nejprve dochazi k dekarboxylaci tryptofanu pomoci enzymu
dekarboxylaza aromatickych L-aminokyselin (AADC). Dale je tryptamin
ve dvou krocich enzymaticky methylovan, pficemz donorem methylu je
S-adenosylmethionin (SAM) a enzymem katalyzujicim tuto reakci je

indolethylamin N-methyltransferaza (INMT) (viz Obrazek 4) [2].

2 Pti tlaku 79,99 Pa.
b Pti 37 °C.
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NH, NH, “N—CHg
COOH
N\ AADC N\ 2 INMT N\
N -CO, N 2 SAM N
H H H
Tryptofan Tryptamin N,N-dimethyltryptamin

Obrazek 4 Biosyntéza DMT (pfevzato a upraveno z [2])

1.5.2 Chemicka syntéza
Existuje mnoho zptsobu, jak syntetizovat DMT. Jednotlivé syntézy se
lisi na zakladé narocnosti provedeni, dostupnosti vychozich latek a také

na procentualnim vytézku.

Jednou z moznych syntéz je reduktivni deaminace v kyselém prostfedi
(viz Obrazek 5), kdy do reakce vstupuje tryptamin spolecné s formaldehydem
a kyanoborohydridem sodnym. Tato syntéza je rychla, jednoducha a dosahuje
vytézku kolem 70 %. Jeji nevyhodou je pouziti tryptaminu jako vychozi latky,
vznik vedlejSich produkttl pfi nedodrzeni stechiometrie a nevhodnost

pro vyrobu ruznych analogu [2].

HyC
NH, N—CHs
HCHO
N\ NaBH,CN N\
N CH,OH N
H H
Tryptamin N,N-dimethyltryptamin

Obrazek 5 Reduktivni deaminace (pfevzato a upraveno z [2])
Naopak syntéza vychazejici z indolu (viz Obrazek 6) umoznuje pripravu

Siroké Skaly rtiznych analogt a je velmi spolehliva. Jeji nevyhodou je delsi

vicekrokovy postup [2].
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Cl \N/CH3 \N/CHS
N A\
N\
% %
A\ (€9)CL, N\ (CH,),NH N\ LAH N\
_— _—
DCM DCM THF
N N N N
H H H H
Indol N,N-dimethyl-3-indole glyoxylamid
Indolyl-3-glyoxylyl chlorid N,N-dimethyltryptamin

Obrazek 6 Vicekrokova syntéza DMT (pfevzato a upraveno z [2])

Jako posledni je uvedena syntéza (viz Obrazek 7), ktera vychazi
z dostupnych latek a je taktéz pomérné jednoducha. Opét se jedna o syntézu

s vysokym vytézkem (84 %) [26].

HaC_
Br N/CH3
NH 20 °C N\
) + Hac/ \CHS - =
N CH,OH N
H H
3-(2-bromethyl)indol Dimethylamin N,N-dimethyltryptamin

Obrazek 7 Syntéza DMT aminaci 3-(2-bromethyl)indolu (pfevzato a upraveno z [26])

1.6 Farmakologické vlastnosti

1.6.1 Farmakodynamika

1.6.1.1 Interakce se serotoninovymi receptory
Jak jiz vypovida z nazvu, hlavnim agonistou serotoninovych receptorti

je serotonin neboli S-hydroxytryptamin (5-HT), coz je biogenni amin pusobici
jako neurotransmiter a neuromodulator. Podili se na nékterych télesnych
funkcich jako je spanek, bolest nebo emoce. Serotoninové receptory se deéli

na 14 podtypu, které maji rtizné fyziologické funkce [27].

DMT interaguje s velkym mnozstvim serotoninovych receptort (je bud
jejich agonistou nebo castecnym agonistou). Je pravdépodobné, ze

za halucinogennimi uc¢inky DMT stoji pravé interakce s receptorem S-HTaa.
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Vysoka afinita DMT k tomuto receptoru je zapricinéna malymi methylovymi
skupinami na dusiku (substituenty veétsi nez isopropyl tuto afinitu dramaticky
snizuji). Naopak hydroxylace DMT v poloze 4 nebo S tuto afinitu zvysuji
(az 10x). Po case nedochazi k desenzibilizaci tohoto receptoru interakci
s DMT, coz vysvétluje, pro¢ nedochazi ke vzniku tolerance. Interakce s timto

receptorem je pravdépodobné pri¢inou psychoplastogennich ti¢inktt DMT [2].

DMT ptisobi jako ¢astecny agonista na receptor 5-HTac, na ktery se vaze
priblizné s polovi¢ni afinitou, nez jak tomu bylo u receptoru 5-HT2a. Receptor
5-HT2c se take liSi v tom, Ze se po case desenzibiluje na DMT [2].
1.6.1.2 Interakce se sigma-1 receptory

Sigma-1 receptor patfi spolecné s receptorem sigma-2 do skupiny sigma
receptoru. Tyto receptory hraji urc¢itou roli u mnoha nemoci, jako je rakovina,
deprese nebo Alzheimerova choroba. Sigma-1 receptor je transmembranovy
protein lokalizovany v membrané endoplazmatického retikula. Nachazi se
v imunitnich a endokrinnich tkanich spojenych s CNS, nékolika typech bunék

CNS a dale také v ruznych membranach [28, 29].

DMT je jeden z mala endogennich agonisti receptoru sigma-1, nicméné
jeho afinita k témto receptoriim je asi 100X nizSi nez k serotoninovym
receptorum. Je mozné, ze agonismus DMT k tomuto receptoru muze
zapfricinovat snizené poSkozeni neuronu vyvolané hypoxii a oxidativnhim
stresem. Stejné tak je mozné, Ze DMT muiZe hrat jistou roli v imunoregulaci,
diky pfitomnosti sigma-1 receptort v bunkach imunitniho systému. Interakce
s timto receptorem muze také vysvétlovat antidepresivni pusobni DMT.
Na druhou stranu neni velmi pravdépodobné, Ze by sigma-1 receptory hraly
roli ve funkci endogenniho DMT. Jednak z duvodu jiz zminéné nizké afinity
DMT k témto receptorim a jednak kvili nedavnému objeveni tohoto
receptoru. Zda se interakce s timto receptorem podili na psychedelickych
ucincich DMT zustava také nejasné [2, 30, 31].
1.6.1.3 Interakce s receptory stopovych amint

Receptory stopovych amint (z angl. TAARs — Trace Amine-Associated
Receptors) je skupina receptoru, které se vyskytuji prevazné v mozku, ale

nékteré také v Cichovém systému a dalSich télesnych tkanich. Agonisty téchto
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receptoru jsou tzv. stopové aminy, coz jsou aminy, které maji podobnou
strukturu a farmakologické vlastnosti jako klasické biogenni aminy, avSak
vyskytuji se v mnohem nizSich koncentracich (pod 10 ng/g tkane€). Klasicke
biogenni aminy, jako je napf. dopamin Ci serotonin jsou také agonisty TAAR,

avSak v mnohem mensi mife nez stopové aminy [32].

DMT vykazuje agonismus k tomuto receptoru, ale neni jasné, zda

interakce s timto receptorem muze za psychedelické ptisobeni DMT [33].

1.6.1.4 Interakce s dalSimi receptory
Vyskytuji se dukazy, ze nékteré glutamatové receptory, konkrétné

NMDA receptory mohou hrat roli ve zprostfedkovani G¢inkti DMT. Interakce
serotonergnich a glutaminergnich receptoru také muize hrat roli v ptisobeni
DMT. Na dopaminové receptory DMT vliv nema, nicméné muiize nepfimo ménit
hladiny dopaminu. Také je mozné, ze DMT interaguje s dalSimi znamymi

¢i dosud neobjevenymi receptory [15].

1.6.2 Farmakokinetika

Popis farmakokinetiky a urCeni farmakokinetickych parametra je
dtlezité zejména z duivodu urceni vhodného davkovani DMT a zpusobu
aplikace. Dale budou struc¢né popsany jednotlivé ¢asti farmakokinetiky DMT

od absorpce po exkreci.

1.6.2.1 Absorpce

1.6.2.1.1 Enteralni aplikace
Tento zpusob aplikace je v pripadé DMT velmi nevyhodny, jelikoz

dochazi k pruchodu travicim traktem a metabolismu jatry. V tomto pripadé
jsou i velmi vysoké davky (az 13 mg/kg) neucinné. Je to zapfi¢inéno tim, ze
v travicim traktu jsou pritomny MAO, které katalyzuji rychly rozklad DMT.
Tuto aplikaci je mozné pouzit pouze se soucasnym uzitim MAOI. Pri tomto
podani ucinky nastupuji pomaleji a trvaji delsi dobu [19].
1.6.2.1.2 Parenteralni aplikace

Parenteralni podani je naopak velmi vyhodné, jelikoz dochazi k témeér
okamzitému vstrebani z mista aplikace do krevniho obéhu a dale pak

do mozku. Zde se fadi napf. intravenozni podani (i.v.), intramuskularni
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podani (i.m.), inhalace ¢i koufeni. U téchto zplisobu nastupuji typické tcinky
témer okamzité a trvaji velmi kratce (do 60 minut) [19, 34].
1.6.2.2 Distribuce

Distribuce DMT v organismu po podani je sledovana meéfenim

koncentraci v jednotlivych télesnych tkanich.

U potkant byly po intraperitonealnim (i.p.) podani DMT (10 mg/kg)
pozorovany maximalni koncentrace v jatrech a ledvinach po 5 minutach
od aplikace. Maximalni koncentrace v mozku byly sledovany po 10 minutach
od aplikace. Po podani nizsi davky (5 mg/kg) byla pozorovana maximalni
koncentrace v jatrech po 10 minutach a v mozku po 15 minutach.
Po 30 minutach od podani uz DMT zpravidla nebylo méritelné v zadné z téchto

tkani [19].

Jak jiz bylo zminéno v kapitole o fyzikalnich vlastnostech, DMT se
vyskytuje v krevni plazmé z velké casti nevazané. Tento nevazany podil je tedy
dostupny pro dalSi distribuci. K odstranéni intraven6zné podaného DMT
dochazi drive, nez se dostane do lidskych jater (viz kapitola
1.6.2.3 Biotransformace). V pripadé intravenozni aplikace u lidi se objevuji

maximalni plazmatické koncentrace DMT béhem 2 minut po podani [20].

Na grafu nize (viz Obrazek 8) je patrny strmy narust maximalni
plazmatické koncentrace témeér ihned po podani. DMT zde bylo aplikovano
nékolika subjektiim v podobé desetiminutové infuze, pricemz celkova davka
DMT byla rozdélena na dvé mensi davky. Prvni davka byla podana béhem
prvnich 5 minut a slouzila k postupnému nastupu psychedelickych tcinku,
pricemz tato davka byla pro vSechny subjekty stejna (6 mg). Druha podana
davka se jiz v jednotlivych kohortach lisila. Konkrétni davkovani je uvedeno
v tabulce nize (viz Tabulka 4). Dale jsou shrnuty zakladni farmakokinetické

parametry (viz Tabulka 5) [20].
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Zavislost plazmatické koncentrace DMT na case

70 - 70 1
Kohorta 1 Kohorta 2
¢ [ng/ml 60 -
ng/ ]60 | -a-Kohorta 3 —+—Kohorta 4
50 A
50 4 40 -
30 -
40 |
20 A
30 A 10 -
O T T T T T T T T T T T
20 ~ 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60
10 4
0 T T T T - T T T T i
0 25 50 75 100 125 150 175 200 225 250
¢as [min]

Obrazek 8 Graf zavislosti plazmatické koncentrace DMT na ¢ase (pfevzato a upraveno z [19])

Tabulka 4 Zakladni informace o kohortach a podané davky DMT (pfevzato a upraveno z [20])

Kohorta 1 2 3 4
Pocet subjekta 5 6 5 6
Davka DMT [mg] 9c 124 17¢ 21,5°

Tabulka 5 Zakladni farmakokinetické parametry (prameérné) pro jednotlivé kohorty (pfevzato a
upraveno z [20])

Kohorta 1 2 3 4
Cinax [ng/ml] 20,8 30,6 72,1 62,7
AUClast 349 451 842 835
t12 [min] 12,1 9,5 - 12,1

1.6.2.3 Biotransformace
Predpoklada se, ze DMT je primarné metabolizovano pomoci MAO-A,

které jsou pritomné v mnoha tkanich, jako jsou plice, mozek, srdce, jatra a
GIT. Na metabolismu DMT se také podili enzymy CYP, avSak v mensi mife nez

MAO. Enzymy CYP se vyskytuji zejména v jatrech. Metabolické cesty zavisi

¢ 6 mg béhem prvnich 5 minut, 3 mg béhem dalSich 5 minut
d 6 mg béhem prvnich 5 minut, 6 mg béhem dal§ich 5 minut
¢ 6 mg béhem 5 minut, poté 11 mg béhem 5 minut

f6 mg béhem 5 minut a nasledné 15,5 mg béhem 5 minut
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na zpusobu podani DMT. V pripadé peroralniho podani dochazi primarné
k oxidativni deaminaci pomoci MAO-A, zatimco u koufeni se ve vétSi mire
zapojuji i enzymy CYP. MAO-A pritomné v plazmé deaminuji pouze primarni
aminy, coz vysvétluje, ze se DMT jako terciarni amin muze dostat do mozku a
vyvolat psychologické ucinky. Typické cesty metabolismu DMT jsou uvedeny
nize (viz Obrazek 9) [19, 20, 35].

HaC

\N—CH
H3C\ ,\1 _cH N ’ 7 [o]
NH’/<
A\ A\ OH
N HO N HO N
- H H
HO N HiC, 9
H \ N'-CHs 6-hydroxy-DMT 6—hydroxyindolacetylglycin
6-hydroxy-DMT-NO
N/CH3
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NH DMT-NO MAO A
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N
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p \ i o DMT % 3-IAA 6- hydroxy IAA
THBC :
NH-CHa ov N,

2-MTHBC @EC >

N
H

Tryptamin

Obrazek 9 Schéma biotransformaci DMT (pfevzato a upraveno z [19])

1.6.2.4 Exkrece
DMT je z organismu vylucovano moci v zavislosti na zpusobu aplikace.

V pfipadé koufeni ¢ini hodnoty metabolitu 3-IAA zhruba 62,6 %, metabolitu
DMT-NO asi 27,7 % a nemetabolizované DMT kolem 9,7 %. U peroralni
aplikace prevazuje metabolit 3-IAA (96,9 %). Hodnota DMT-NO ¢ini asi 3 % a
nemetabolizované DMT pouze 0,04 % [35].
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1.7 Uéinky na organismus

1.7.1 Fyziologické

DMT se vyznacuje velmi nizkou toxicitou a nizkym potencialem vyvolat
zavislost. Na rozdil od ostatnich serotonergnich psychedelik nedochazi u DMT
ke vzniku tolerance. To znamena, ze po rychlém opakovaném podavani

stejnych davek DMT nedojde k zeslabeni, ¢i vymizeni i€inkt [36].

Po aplikaci DMT dochazi ke zvySeni srdecni frekvence a také ke zvySeni
krevniho tlaku. Dale zvySuje hodnoty nékterych hormont, jako je
kortikotropin, kortizol, prolaktin a rGstovy hormon. DMT také rozSifuje

zornice a zvySuje rektalni teplotu [15, 19].

1.7.2 Psychologické

Ucinky DMT se li§i v zavislosti na zptsobu aplikace a samoziejmé také
na davce. V pfipadé koureni ¢i intraven6zniho podani se zadouci ucinky
dostavuji velmi rychle a také trvaji kratsi dobu. Tyto tcinky jsou také velmi
intenzivni. Naopak v pfipadé oralniho podani ucinky nastupuji pomaleji a

trvaji mnohem delSi dobu (v fadu hodin).

DMT vyvolava vyrazné zmeény vnimani, jako jsou vizualni i sluchové
halucinace. Uzivatelé casto popisuji prichod tunelem svétla, setkani
s rliznymi entitami (bozstva, mimozemstané). Mezi casto popisované vizualni
halucinace patfi rizné kaleidoskopické a geometrické vzory. Pro sluchové
halucinace jsou pak typické vibrace ¢i hudba. Casté je také zménéné vnimani
casu a prostoru. Uzivatelé maji casto pocit odtrzeni od vlastniho téla.
Pfi uzivani se také obcCas muze objevit synestezie, coz je prolinani ruznych
smysla. Uzivatel mtize napriklad slySet barvy nebo vidét zvuky. Po aplikaci
vysokych davek DMT se objevuji zejména zrakové halucinace, zatimco
pfi nizSich davkach prevladaji stimulac¢ni ucinky [19, 30].

Tyto uc¢inky mohou byt pro uzivatele casto velmi transformativni
v pozitivhim slova smyslu, nicméné mohou byt i velmi negativni. Z tohoto
divodu je dulezity tzv. ,set® a ,setting®, pricemz ,set“ je vnitini nastaveni
jedince neboli jeho psychicky stav a ocekavani a ,setting” predstavuje socialni

a fyzickeé prostredi, ve kterém se jedinec nachazi [37].
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1.8 Uzivani
1.8.1 Rekreac¢ni uzivani

DMT spada v USA do latek skupiny I, které jsou definovany jako latky
s vysokym potencialem pro zneuziti bez mozného lékarského pouziti. Stejné
tak v Ceské republice se DMT fadi mezi zakazané psychotropni latky dle
zakona ¢. 167/1998 Sb. DMT je nelegalni i v dalSich statech OSN [38, 39].

V Ceské republice jsou nejvice zneuZivanymi nelegalnimi drogami
konopné latky nasledované halucinogennimi houbami a extazi. Halucinogeny,
které zahrnuji i DMT (mimo LSD a halucinogenni houby) jsou jedny z nejméné

uzivanych nelegalnich drog v CR [40].

DMT se nejcastéji uziva koufenim nebo inhalaci. Ke koureni se ¢asto
pouzivaji ruzné dymky nebo vaporizéry, pripadné se DMT pridava k tabaku
¢ijiné bylinné smeési. Tento zpUsob aplikace se vyznacuje velmi rychlym
nastupem (v jednotkach sekund) a pomérné kratkou dobou pusobeni. To je

zpusobeno tim, ze DMT prochazi pres plice pfimo do krevniho obéhu [41, 42].

Injekéni aplikace (i.v., i.m.) se mezi rekreacnimi uzivateli vyskytuje velmi
zfidka. Tato aplikace predstavuje obzvlast mezi nezkuSenymi uzivateli

podstatné riziko a neni tak pohodlna jako predchozi varianty [19].

1.8.2 Ritualni uzivani

Ritualni uzivani DMT je rozSifené zejména v zemich Jizni Ameriky. Zde
je DMT uzivano nejcastéji ve formé psychedelického napoje Ayahuasca. Ta se
bézné uziva v nékterych nabozenskych skupinach (napf. Santo Daime),
nicméné v nedavné dobé se jeji uzivani rozsifilo ve formeé tzv. ayahuascové
turistiky. V Amazonii existuji specializovana centra, ktera jsou urcéena pouze

pro turisty [1, 43, 44].

Kontext tohoto uzivani je predevSim nabozensky, lécitelsky a kulturni.
Soucasti tohoto uzivani je ceremonial, ktery je zprostfedkovan lécitelem nebo
Samanem. Pfiprava na ceremonial zahrnuje dodrzovani urcité diety a sexualni
abstinenci. Samotny ceremonial probiha casto v noci ve specializovanych
kruhovych budovach a je doprovazen hudbou, ktera ma za cil umocnit
psychedelicky prozitek uzivatele [30].
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Ayahuasca je napoj tmavé hnédého zbarveni, horké chuti, ktery se
pfipravuje povarenim rtiznych druht rostlin ve vodé. Slozeni Ayahuascy byva
promeénlive a liSi se na zakladé konkrétni pripravy. Zakladni prisadou je liana
Banisteriopsis caapi, ktera obsahuje p-karbolinové alkaloidy, jez jsou
reverzibilnimi inhibitory monoaminooxidazy. Ty zabranuji enzymatickému
rozkladu DMT. Dalsi dulezitou slozkou je rostlina, ktera obsahuje DMT.
Nejcastéji se jedna o Psychotria viridis, méné Casto pak napt. Diplopterys
cabrerana. Nejcastéji pouzivané rostliny k pripravé Ayahuascy jsou uvedeny

nize (viz Obrazek 10) [30, 45, 46].

Obrazek 10 Typické slozky Ayahuascy - Psychotria viridis (A) a Banisteriopsis caapi (B, C), (pfevzato z
(19])

DMT se ve formé€ Ayahuascy wuziva peroralne, tedy enteralné.
To znamena, ze se dostava do krevniho obéhu béhem vstrebavani v zazivacim
traktu. Z tohoto diivodu trva nastup typickych tc¢inku mnohem déle, nez je
tomu napriklad v pfipadé koureni (az jednu hodinu) a samotny stav
zménéného védomi trva také velmi dlouho (4-6 hodin). OdliSny je i pribéh
intoxikace, kdy se po poziti Ayahuascy ¢asto dostavuji nezadouci ucinky, jako
je prajem ¢i zvraceni. Neéktefi uzivatele vSak tyto symptomy povazuji

za prospesné a ocistneé [30, 47].

Existuji dalsi, av§ak méné vyuzivané zpusoby ritualniho uzivani DMT,
jako je napf. Snupaci tabak yopo, ktery se pripravuje nejcasté€ji z rostlin
Anandenanthera peregrina a Anandenanthera colubrina. Tyto rostliny
obsahuji hlavné 5-MeO-DMT a 5-H-DMT, pricemz DMT obsahuji takeé, ale

v mensi mifre [48, 49].
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1.9 Potencialni vyuZziti v psychoterapii

V 50. a 60. letech minulého stoleti probihalo velké mnozstvi klinickych
studii, které zkoumaly psychoterapeuticky potencial serotonergnich
psychedelik. Tyto studie byly vSak ukonceny, kdyz se v roce 1967
psychedelika dostala mimo zakon [1, 50].

Toto obdobi bez klinického testovani trvalo témeér 30 let. V 90. letech
minulého stoleti probéhla jedna z prvnich klinickych studii po této pauze,
ktera zkoumala ucinky DMT. Od tohoto obdobi se zacaly klinické studie
vyuzivajici psychedelika opét objevovat a v soucasnosti se dostavaji do popredi

predevsim diky svému potencialu v lécbé psychiatrickych poruch [1, 15].

DMT bylo v klinickych studiich testovano jak samostatné, tak ve forme
Ayahuascy. Drtiva vétSina z nich vSak vyuzivala pouze Ayahuascu, protoze
samostatné DMT meélo velmi silné kardiovaskularni t¢inky. Ucinky Ayahuascy

byly méné toxické, ale psychologické efekty byly zachovany [15].

Potencialni vyuziti DMT v psychoterapii se zaméruje prevazné na lécbu
deprese, uzkosti, zavislosti a dale zkouma DMT jako tzv. model
psychiatrickych poruch, jako je napr. schizofrenie ¢i psychéza. Pouziti DMT

na vybrana onemocnéni bude rozepsano dale [15].

1.9.1 Lécba deprese

DMT bylo v klinickych studiich podavano zejména ve formé Ayahuascy
ktera obsahuje i dalsi prisady, jako jsou napriklad -karbolinové alkaloidy.
Bylo prokazano, ze P-karbolinové alkaloidy maji antidepresivni vlastnosti
(napf. harmin a dalsi MAOI). Z tohoto dlivodu muiZe byt antidepresivni uloha
DMT zkreslena. Nicméné byla provedena studie, ktera zkoumala ucinky
samotného DMT, a to vykazovalo charakteristickou antidepresivni odpovéd |2,

15].

Antidepresivni uc¢inky Ayahuascy byly testovany jak na zviratech
(potkani), tak na lidech. U potkantl se provadél test nuceného plavani, jehoz
vysledek ukazoval na snizeni deprese. Tento test slouzi jako Skala hodnoceni
miry deprese, pricemz delSi doba plavani je spojovana se sniZenim

depresivnich priznakll. Stejné tak u lidi bylo pozorovano zmirnéni deprese a
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to az 21 dni po jediné davce. Také u dlouhodobych uzivateli Ayahuascy byly
depresivni symptomy potlaceny, a to bez narusSeni kognitivnich funkci a

dalSich psychickych obtizi [2, 15, 51].

Mechanismus antidepresivniho ptisobeni DMT pravdépodobné spociva
v jeho silnych protizanétlivych vlastnostech. DMT je agonistou sigma-1
receptoru. Aktivaci tohoto receptoru dochazi k inhibici produkce
prozanétlivych cytokini a zaroven ke zvySeni sekrece protizanétlivého

cytokinu (IL-10) [31].

1.9.2 Lécba uzkosti

Byla provedena studie, ktera zkoumala vliv plsobeni Ayahuascy
na uzkost. U uzivatelt doslo ke snizeni tizkosti po 7-14 dnech od aplikace.
Snizeni uzkosti po 1 hodiné od aplikace nebylo pozorovano. Tato studie se
vSak zameérovala na uzivatelé, kterym byla Ayahuasca aplikovana
v nabozenském kontextu, coz mohlo vysledky zkreslovat. Existuji vSak
i studie, které se zamérovaly na zmény tzkosti u potkanu. V nékterych testech
doslo ke vzniku ¢asnych anxiogennich U¢inkt, nicméné dlouhodobé ucinky
byly spiSe anxiolytické. Zatim bylo provedeno male mnozstvi studii, které
zkoumaly tc¢inky DMT na uzkost a bude potreba dalSiho zkoumani, nicméné
se ukazuje, ze DMT by mohlo byt v urCitych podminkach vhodnym
prostfedkem pro lécbu uzkosti [15, 52].

1.9.3 Lécba zavislosti

Z provedenych studii vyplyva, ze Ayahuasca muze slouzit jako nastroj
pro léceni zavislosti na navykovych latkach. Liester a Prickett navrhli ¢tyfti
hypotézy, podle kterych muze Ayahuasca pusobit proti zavislostem. Prvni
hypotéza se zaméruje na fakt, ze Ayahuasca snizuje hladinu nebo aktivitu
dopaminu v mozku. DalSi hypotéza navazuje na predchozi a poukazuje
na naruSeni synaptické plasticity, ktera se podili na rozvoji zavislosti,
v dusledku snizenych hladin dopaminu. Posledni dvé hypotézy pripisuji
potencial Ayahuascy v 1écbé zavislosti silnym introspektivhim a

transcendentim zazitkim po jejim uziti [S3].

36



1.9.4 DMT jako model psychiatrickych poruch

DMT Ize potencialné vyuzit jako model nékterych psychiatrickych
poruch, jelikoz jeho halucinogenni ucinky se daji porovnat s pozitivnimi
priznaky schizofrenie, jako jsou halucinace a bludy. U pacienta se schizofrenii
bylo také pozorovano zvySeni hladin endogenniho DMT béhem psychotickych
epizod a jejich nasledné snizeni béhem odeznivani téchto epizod. Z tohoto
diivodu se spekulovalo o mozné roli DMT v patogenezi schizofrenie.
V soucasnosti se vSak nadmeérna pritomnost endogenniho DMT nepovazuje
za pri¢inu schizofrenie, jelikoz neexistuji dukazy, které by tuto teorii

prokazovaly [15].
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2 METODY EXTRAKCE A STANOVENI

2.1 Metody extrakce a stanoveni DMT z rostlinnych matric

2.1.1 Rostlinné matrice

DMT mtize byt izolovan z rostlinnych matric, jako je napf. ktra, kofeny,
kveéty ci listy. Nejcastéji se jedna o rostliny vyuzivané pro pripravu Ayahuascy
nebo pro jiné ritualni vyuziti. Mezi tyto rostliny patfi napf. rody Mimosa,
Psychotria nebo Virola. Stejné tak mtize byt DMT izolovan pfimo z Ayahuascy

54].

2.1.2 Metody extrakce z rostlinnych matric

K izolaci DMT z rostlinnych matric je vyuzivano raznych extrakénich

technik. Vybrané z nich budou dale popsany.

2.1.2.1 Extrakce kapalina-kapalina
Pri extrakci kapalina-kapalina (z angl. LLE — Liquid-Liquid Extraction)

je vzorek s cilovym analytem rozpustén ve vodé. Dale se pfidava organické
rozpoustédlo, které se s puvodnim rozpoustédlem nesmi misit (pfipadné jen
omezené). Podminkou je také vySSi rozpustnost analytu v pridaném
organickém rozpoustédle. Miru prechodu analytu do pridaného rozpoustédla
popisuje rozdeélovaci koeficientg (P), viz rovnice (1). LLE je mozné vyuzit jak
k extrakci dané latky, tak k odstranéni necistot. NejjednodussSim provedenim
LLE je extrakce v délici nalevce (viz Obrazek 11). Pokud je potfeba vyuzit vetsi
mnozstvi rozpoustédla pouzivaji se vsadkové extraktory se spojitym stykem
fazi (obou kapalin) [55, 56].

Corg.

P =
Cvod. (1)

g V literature se Casto znaci jako Kow (pfip. Pow)
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«+«—— Deélici nalevka

<+<—— Rafinat

<+<—— Extrakt

<+—— Kadinka s extraktem

Obrazek 11 Aparatura pro LLE s délicici nalevkou [autorka]

Nevyhodou této techniky je pouziti velkych objemt ¢asto toxickych
organickych rozpoustédel, casova narocnost a problematicka automatizace.
Z tohoto duvodu je LLE v soucasné dobé nahrazovana jinymi extrakénimi

technikami [S5].

K extrakci DMT z rostlinnych matric lze pouzit rtzna organicka
rozpoustédla, pricemz DMT lépe prechazi do polarnéjSich rozpousteédel, diky
pritomnosti aminoskupiny. Nicméné nevyhodou téchto polarnéjSich
rozpoustédel je vznik nezadoucich emulzi s vodnou fazi. Nize je prehled

moznych pouzitelnych rozpoustédel pro extrakci DMT (viz Tabulka 6) [57].

Tabulka 6 Prehled pouzitelnych rozpoustédel pro extrakci DMT (pfevzato a upraveno z [57])

Rozpoustédlo cm(DMT) [mg/ml]
n-hexan 0,22
ethylacetat 1,28
chloroform 2,03
n-butanol 3,54
dichlormethan 3,73
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2.1.2.2 Extrakce kapalina-tuha latka
Extrakce kapalina-tuha latka (z angl. LSE - Liquid-Solid Extraction)

patfi spolecné s LLE mezi klasické extrakéni techniky a dnes se jiz tak casto
nepouziva. Pozadovany analyt se izoluje z tuhé latky za pomoci vhodného
rozpoustédla (nejcast€ji organického). Prikladem LSE je pouziti Soxhletova
extraktoru (viz Obrazek 12), kdy se do extrakéni patrony v Soxhletové nastavci
umisti tuhy vzorek. Rozpoustédlo je zahtrivano ve varné bance a jeho pary
kondenzuji na chladici a stékaji na vzorek v patroné, kde dochazi k extrakci.

Extrakt stéka do varné banky a koncentruje se zde [55, 58].

Odtok chladici vody «——

<+— Chladic

<«—— Privod chladici vody

Extrakcéni patrona s pevnou matrici
Trubice pro odvod par
rozpoustédla

., <+«—— Sifon

Varna banka s extrahovadlem

(na pocatku) + extraktem

Vodni lazen —»
S ——

Obrazek 12 Schéma Soxhletova extraktoru pro LSE (pfevzato a upraveno z [55])

2.1.2.3 Mikroextrakce tuhou fazi
Mikroextrakce tuhou fazi neboli SPME (z angl. SPME — Solid Phase Micro

Extraction) se vyuziva k izolaci a sorpci analytu na tenké vlakno z taveného
kfemene pokryté malym mnozstvim stacionarni faze. Pokud se vlakno ponofi

pfimo do kapalného vzorku jedna se o DI-SPME (z angl. Direct Immersing -
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Solid Phase Micro Extraction). V pripadé, Ze je vlakno aplikovano do prostoru
nad kapalnym vzorkem, pak hovorime o HS-SPME (z angl. Head Space - Solid
Phase Micro Extraction). Zafizeni pouzivané pro SPME je popsano nize

(viz Obrazek 13) [55, 58].

Vyhoda této techniky spociva ve spojeni odbéru a pfipravy vzorku

do jednoho kroku. Stejné tak je tato technika levna, jednoducha a rychla [55].

Pist . .
s v Vnéjsi plast Pist
Vnéjsi plast

Okno pro barevny O-krouzek

Z-sterbina 1oy lakna

Upevilovaci sroub pistu Napinaci pruzina

Aank

Tesnici prepazka

O-krouzek

R

ATATATA

Rozboé¢ovaci okno Matice P Nastavitelny hloubkomeér

Nastavitelny Objimka Ocelova jehla

hloubkomer

A

I L.AIAIAIAIALIA

Voditko jehly

Voditko jehly Ocelova jehla L o
. Potazené kremenné vlakno
Jehla k uchyceni

kremenného vlakna o o
Potazené kremenné vlakno

Obrazek 13 Drzak vlakna SPME (a), prifez sestavou vlakna SPME (b) (pfevzato a upraveno z [59])

2.1.2.4 Matricova disperze v tuhé fazi
Matricova disperze v tuhé fazi (z angl. MSPD - Matrix Solid Phase

Dispersion) funguje na principu mechanického rozruSeni smési matrice
vzorku s cilovym analytem se sorbentem a naslednou eluci analytu pomoci
vhodného rozpoustédla. Provedeni MSPD je znazornéno nize (viz Obrazek 14),
pficemz zadany analyt je po provedeni pfitomen bud v eluatu a nebo ztistava
adsorbovan na pevném nosici (v zavislosti na pouzitych ¢inidlech a charakteru

analytu) [60].

Vyhodou této techniky je stejné jako u SPME pouziti velmi malych
objemu rozpousStédel a malych mnozstvi vzorku, jednoduché a rychlé

provedeni a nizké pofizovaci a provozni naklady [60].
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Obrazek 14 Postup extrakce vzorku metodou MSPD (pfevzato a upraveno z [61])

2.1.2.5 Ultrazvukova extrakce
Ultrazvukova extrakce (z angl. UAE - Ultrasound Assisted Extraction) je

extrakéni metoda spadajici do principt zelené chemie. Je zalozena
na pusobeni ultrazvuku (v rozmezi frekvenci 20 kHz az 10 MHz) na extrakéni
¢inidlo se vzorkem. Uginkem ultrazvuku dochazi k rozkmitani bublinek plynu
(napt. ze vzduchu) v kapaling, ty se nasledné do urcité miry zveétsuji, dokud
nedojde k jejich kolapsu (implozi), coz v pfitomnosti tuhé latky zptisobi
nékolik fyzikalnich d&éjii (napf. eroze nebo fragmentace), jejichz vysledkem je
naruseni struktury povrchu tuhé latky ptisobenim razové viny. Implozi bublin
také dochazi ke vzniku mikroturbulenci, které zapfi¢ini promichani narusené

pevneé latky a extrakéniho Cinidla [62].

Pouzivaji se dveé zakladni metody UAE a sice ultrazvukova lazen nebo
ultrazvukova sonda (viz Obrazek 15). Pri pouziti ultrazvukové lazné je kadinka
se vzorkem a extrakénim Ccinidlem ponofena do ultrazvukové nadoby
s destilovanou vodou. Pfi druhé metodé je pfimo do kadinky se vzorkem a

extrakénim Cinidlem ponofena ultrazvukova sonda [62].
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a) Ultrazvukova lazen b) Ultrazvukova sonda

Nadoba z nerezové oceli

I Generator

- Pouzdro prevodniku

i Upevnéni hrotu

/ \ Vymeénitelny hrot
L |

¢/

Banka s extrakeénim Prevodniky -
¢inidlem a vzorkem s
cilovym analytem Kadinka s extrakcénim

cinidlem a vzorkem s
cilovym analytem

Obrazek 15 Provedeni UAE - a) ultrazvukova lazen, b) ultrazvukova sonda (pfevzato a upraveno z [62])

2.1.3 Metody stanoveni

Pro stanoveni DMT zrostlinnych matric je mozné vyuzit
chromatografické metody, které se casté€ji vyuzivaji v toxikologickych
laboratorich, ale i metody jako je nuklearni magneticka rezonance (NMR) nebo
infracervena spektrometrie (IR), které se pozivaji spiSe ve vyzkumnych
laboratotich. Na rozdil od chromatografickych metod maji ale jisté vyhody,
jako je napr. jejich nedestruktivni charakter a moznost meérit vzorky, jak

v pevném, tak v kapalném skupenstvi [58].

2.1.3.1 Plynova chromatografie
Plynova chromatografie (z angl. GC - Gass Chromatography) je

analyticka separac¢ni metoda, ktera slouzi jak ke kvalitativnimu, tak
ke kvantitativnimu stanoveni vzorku. Vzorek je aplikovan mezi dvé vzajemné
nemisitelné faze — fazi mobilni (pohyblivou) a stacionarni (nepohyblivou).
Jelikoz se jedna o chromatografii plynovou, jako mobilni faze zde vystupuje
plyn (musi byt vii¢i vzorku inertni). Nejcastéji se jedna o vodik, dusik, helium
nebo argon. Stejneé tak vzorek je v plynném stavu, nebo je zplynén po nastriku.
Stacionarni faze se mnachazi v chromatografické koloné, kde dochazi
k rozdéleni vzorku na zakladé rtizné afinity ke stacionarni fazi. Kolony jsou

dvojiho typu — naplnové a kapilarni [56, 58].
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Po rozdéleni slozek vzorku v koloné€ jsou postupné unaseny mobilni fazi
k detektoru, ktery reaguje na pfitomnost jednotlivych analytti a prevadi je
na vhodny signal, ktery je dale pocitacoveé zpracovan. Existuje mnoho
vhodnych detektort, jako napf. plamenovy ioniza¢ni detektor (z angl. FID -
Flame lonization Detector) nebo jeho modifikace dusiko-fosforovy detektor
(z angl. NPD — Nitrogen-Phosphorus Detector), detektor elektronového zachytu
(z angl. ECD - Electron Capture Detector) nebo plamenoveé fotometricky
detektor (z angl. FPD — Flame Photometric Detector). V soucasnosti je vSak
jako detektor velmi pouzivany hmotnostni spektrometr (z angl. MS — Mass
Spectrometer), jehoz velkou vyhodou je schopnost identifikovat neznamé
slozky smeési. Pro kazdou latku je totiz mozné =ziskat charakteristickeé
hmotnostni spektrum a porovnat jej se znamymi spektry v knihovné spekter.
Pfiklad MS spektra DMT je uveden v pfiloze (viz PRILOHA A: Vybrana spektra
DMT) [56, 58].
2.1.3.2 Nuklearni magneticka rezonance

Nuklearni magneticka rezonance neboli NMR (z angl. Nuclear Magnetic
Resonance) je spektralni analyticka metoda vyuzivajici magnetické pole. Toto
pole se sklada z vnéjSiho magnetického pole (dané supravodivou civkou
pristroje), magnetického pole vyvolaného vazebnymi elektrony a magnetickymi
poli okolnich jader. Analyzovany vzorek tedy musi obsahovat magneticky
aktivni jadra (izotopy s nenulovym spinovym kvantovym cislem). Obdobné
jako u jinych spektralnich metod je sledovana absorpce nebo emise zareni

zpusobena prechodem mezi riznymi energetickymi hladinami [63].

NMR se od jinych metod odlisSuje tim, Ze se méfi spektra pro jednotlivé
atomy zvlast (1D spektra). Pokud se tato spektra kombinuji dohromady, jedna
se 02D spektra. NMR spektrum je tedy pro danou konkrétni latku
je jeji spektrum. Tato metoda je vhodna zejména pro urceni struktury
neznamych latek. Pfiklad NMR spektra DMT je uveden v pfiloze (viz PRILOHA
A: Vybrana spektra DMT) [63].
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2.1.3.3 Infracervena spektrometrie
Infracervena spektrometrie (z angl. IR - Infra Red spectrometry) je

analyticka spektralni metoda, ktera vyuziva infracervené zareni jako zdroj a
méfeni jeho transmitance ¢i odrazu po prichodu vzorkem. V soucasnosti se
pouziva hlavné metoda FTIR (z angl. Fourier Transformation Infra Red), ktera
je zalozena na interferenci infracerveného zatreni a vyhodnoceni této
interference pomoci matematické metody Fourierovy transformace. Oblast
infracerveného zareni se deéli na blizkou, stredni a vzdalenou, pricemz
nejcastéji se meri v oblasti stfedni. Princip této metody je zalozen na zménach
rotacnich a/nebo vibrac¢nich stavlli molekul po pruchodu infracerveného
zareni. Tato metoda je vhodna zejména k identifikaci neznamych latek, ale i

k urceni koncentrace latek [S8, 64, 635].

Vystupem analyzy je spektrum, coz je zavislost absorbance nebo
transmitance na vlnoctu (pfevracena hodnota vinové délky). Toto spektrum
popisuje absorpci IC zafeni danou rota¢né-vibra¢nimi pfechody dané latky.
Piiklad IR spektra DMT je uveden v pfiloze (viz PRILOHA A: Vybrana spektra
DMT) [64].

Velkou vyhodou této metody je, ze je nedestruktivni a vzorek lze tedy

po analyze dale pouzivat nebo uchovavat [64].

2.1.4 Postup tpravy vzorkt, extrakce a stanoveni dle jednotlivych autort

pro rostlinné matrice

Dle autort [66] se nejdfive upravilo pH vzorku Ayahuascy pomoci
boritanového pufru a pridal se vnitfni standard (difenylhydramin). Nasledné
byla smés aplikovana na SPE kolonku C18, ktera byla kondicionovana
methanolem, deionizovanou vodou a boritanovym pufrem. Kolonka byla
nasledné promyta deionizovanou vodou a vodnym roztokem acetonitrilu. Poté
byla vysuSena ve vakuu a analyty byly eluovany methanolem. Vznikly eluat

byl nasledné analyzovan metodou GC-NPD.

Dle autoru [67] byly vzorky navazenych rostlin (Psychotria viridis,
Mimosa tenuiflora) prevedeny bez predchozi upravy do varnych banék

s ultracistou vodou. Tato smeés byla zahfivana po dobu nékolika hodin
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za obcasného doplnovani odparené vody. Nasledné byl roztok lyofilizovan a
vznikly lyofilizat byl rozpustén ve vodé a uchovavan pro dal§i pouziti. Cast
tohoto roztoku byla odebrana pro extrakci, pomoci fosfatového pufru bylo
upraveno pH a byl pridan vnitini standard promazin. SPE kolonky byly
kondicionovany methanolem a deionizovanou vodou. Nasledné byl na kolonku
nanesen roztok vzorku a poté byl proveden promyvaci krok (voda, kyselina
chlorovodikova a n-hexan). Poté byla kolonka vysuSena ve vakuu a byla
provedena eluce s vyuzitim smeési dichlormethanu, isopropanolu a amoniaku.
Vznikly roztok byl odparfen do sucha, rozpustén v methanolu a analyzovan

pomoci GC-MS.

Dle autort [68] byla zakoupena suSena rostlinna smeés (slozeni nebylo
uvedeno) na internetu. K extrakci byla vyuzita UAE, kdy jako extrakéni ¢inidlo
byl pouzit methanol. Dale byl pridan vnitini standard (prokain). Pred analyzou

byl vzorek odstredén a zfiltrovan. Vzorek byl analyzovan s vyuzitim LC-MS.

Dle autorti [69] byly vzorky kliry kofenti Mimosa tenuiflora rozemlety
v mlynku na prasek. Ten byl dale proset a vysusen do konstantni hmotnosti.
Dale byl prasek prenesen do tfeci misky a byla provedena MSPD s vyuzitim
Florisilu® (kfemicitanu hofecnatého) jako sorbentu a hydroxidu sodného.
Pomoci tloucku byl vzorek homogenizovan spole¢né se sorpcnim materialem.
Po homogenizaci byl vzorek eluovan pomoci n-hexanu v polypropylenové
koloné naplnéné skelnou vatou a bezvodym siranem sodnym. Eluent byl
zakoncentrovan pomoci vakuové rotacni odparky a nasledné analyzovan

metodou GC-MS.

Dle autora [70] byly vzorky kury kofenti Mimosa tenuiflora nakrajeny
na mensi kusy a poté rozmeélnény v mixéru na velmi jemny prasek. Poté byl
vzorek prenesen do roztoku kyseliny octové a vznikla suspenze byla michana
nékolik hodin. Poté byla suspenze zfiltrovana, filtrat byl jiman do délici
nalevky a nasledné byl zalkalizovan hydroxidem sodnym. Poté byla provedena
dvoustupnova LLE za pouziti methylenchloridu jako extrak¢éniho c¢inidla.
Vznikly extrakt byl vysuSen siranem horecnatym, zfiltrovan a odpafen

do sucha. Ziskané krystaly byly analyzovany metodou FTIR/ATR. A takeé
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metodou 'H-NMR, pri které byly ziskané krystaly rozpustény v deuterovaném

methanolu.

Dle autorti [71] byla kura kofent Mimosa tenuiflora vysuSena
do konstantni hmotnosti a nasledné rozemlety v mlynku. Poté byl vzorek
pfenesen do roztoku kyseliny chlorovodikové a vznikla suspenze byla
sonikovana v ultrazvukové lazni nékolik hodin pfi konstantni laboratorni
teploté. Nasledné byla suspenze zfiltrovana, filtrat byl jiman do délici nalevky
a nasledné byl zalkalizovan hydroxidem sodnym. Poté byla provedena
dvoustupnova LLE za pouziti n-hexanu jako extrakcéniho c¢inidla. Vznikly
extrakt byl a odparen do sucha. Ziskané krystaly byly rozpustény

v deuterovaném trichlormethanu a nasledné analyzovany metodou 13C-NMR.

Prehled vSech popsanych postupti je shrnut v tabulce nize

(viz Tabulka 7).

Tabulka 7 Prehled metod izolace a stanoveni DMT z rostlinnych matric

Pfiprava
Matrice Metoda LOQ LOD Linearita
vzorku
Ayahuasca [66] GC-NPD SPE 0,02 0,01 0,02-4,0
mg/ml mg/ml mg/ml
Psychotria viridis, b
Mimosa tenuiflora GC-MS SPE 0,04 0,04 0,04 -5
[67] pg/ml pg/ml pg/ml
Rostlinna smés 0,1 0,1-50
[68] LE-MS UAE ug/ml B ug/ml
Mimosa tenuiflora CCMS MSPD 1,25 0,12 0,62 - 20
B ) mg/g | mg/g mg/g
M’m"s’”[;g]””’ﬂ"m FTIR/ATR LSE - - -
Mimosa tenuiflora HLNMR LSE _ B B
[70]
Mzmosa[ ;;z}nuzﬂom BC.NMR LLE _ _ _

" Nebyla systematicky vyhodnocena a proto byla povazovana za LOQ.
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2.2 Metody izolaci a stanoveni DMT z biologickych matric

2.2.1 Biologické matrice
Pro izolaci a stanoveni DMT je mozné pouzit rtizné biologické matrice,
jako napft. krev, sérum, plazmu ¢i moc¢. Méne¢ Casto jsou vyuzivany vlasy nebo

nehty.

2.2.2 Metody izolaci z biologickych matric

Pro extrakci DMT =z biologickych matric mohou byt vyuzity nékteré
extrakéni metody, které byly popsany u matric rostlinnych, jako je SPE, MSPD
a dalsi. Také je mozné pouzit centrifugaci (u krve) a jiné specialni postupy
(viz kapitola 2.2.4 Postup upravy vzorku, extrakce a stanoveni dle jednotlivych
autoru pro biologické matrice) [34, 72].
2.2.2.1 Extrakce tuhou fazi

Extrakce tuhou fazi (z angl. SPE - Solid Phase Extraction) vyuziva
adsorpce analytu na tuhou latku (sorbent) diky jejich vzajemnym interakcim,
jako jsou van der Waalsovy sily, vodikové vazby, dipol-dipolové a
kation-aniontové interakce. Mezi nékteré vyhody této techniky patfi nizka
spotfeba organickych rozpoustédel, jednoduchost a vyS$Si uc¢innost oproti
klasickym extrakénim metodam. SPE se nejcastéji provadi v extrakcnich
kolonkach s naplni sorbentu. Provedeni SPE je znazornéno nize

(viz Obréazek 16) [55, 58].

.. . Naneseni Promyti .
Kondiocionovani ny Eluce Analyza
vzorku rozpoustedlem
* &
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[—y = =] = =] = =] =
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* * * *
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* * *
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VKU[ I - U . | Y% Analyt
4 Necistoty
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Obrazek 16 Postup extrakce tuhou fazi (pfevzato a upraveno z [73])

48



2.2.2.2 Mikroextrakce vyuzivajici duté vlakno
Mikroextrakce vyuzivajici duté vlakno neboli HF-LPME (z angl. Hollow

Fiber - Liquid Phase Micro Extraction) je extrakce do kapalné faze
pomoci dutého vlakna. Na konci Spicky automatické pipety je umisténo
porézni duté vlakno (nejcasté€ji z polypropylenu). Pred pocatkem extrakce je
pipeta ponorena do organického rozpoustédla, které je nemisitelné s vodou
(napf. oktan-1-ol). Tim dojde k nasati rozpoustédla do porti vlakna a vytvoreni
kapalné membrany (oznacovano terminem z angl. SLM - Supported Liquid
Membrane). Vnitfni cast membrany je poté naplnéna roztokem akceptoru a
vlakno je nasledné ponofeno do roztoku se vzorkem, kde dojde za soucasného
michani k extrakci (na zakladé difuze ionti skrz membranu). Pokud je roztok
akceptoru stejna kapalina jako ta, ktera se pouzila na vytvoreni membrany,
pak hovofime o dvoufazové extrakci. Pokud je akceptorova kapalina vodny
roztok, pak se jedna o trifazovou extrakci. Provedeni HF-LPME je znazornéno

nize (viz Obrazek 17) [74].

a) b)
Dvoufazova Trifazova
HF-LPME HF-LPME

Strikacka s analytem

-

-

-
-

Duté vlakno ——»
Akceptorova faze (AF)

Vzorek s analytem —» {

Magnetické AF AF
michadlo

s
=hljlll.l.llljlll
O. ° .

O .
SEINARIENENINEND
O °

Organicka Vodna faze v

faze v dutém dutém vlakné
vlakné

Obrazek 17 Provedeni HF-LPME, a) dvoufazova HF-LPME, b) tfifazova HF-LPME (pfevzato a upraveno
z [76])
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2.2.3 Metody stanoveni z biologickych matric

Ke stanoveni DMT z biologickych matric se nejcastéji vyuziva
chromatografickych metod, jako je GC, jejiz princip byl popsan u stanoveni
z rostlinnych matric a LC, jejiz princip bude popsan v nasledujici kapitole.
2.23.1 Kapalinova chromatografie

Kapalinova chromatografie neboli LC (z angl. Liquid Chromatography) je
analyticka separacni metoda. Je zaloZena na déleni slozek vzorku na zakladeé
rizné afinity téchto slozek ke stacionarni fazi. Na rozdil od GC je zde mobilni
fazi kapalina. Mobilni faze unasi vzorek chromatografickym systémem, kde
dochazi k interakci jednotlivych slozek (analytl) se stacionarni fazi a tomu
umeérnému zadrzovani (retenci) téchto slozek. Z toho vyplyva, ze analyt s nizsi
afinitou ke stacionarni fazi se bude v systému zadrzovat kratsi dobu a naopak.
Rozseparované analyty jsou unaseny z kolony mobilni fazi dale na detektor,
kde dochazi k jejich postupné detekci. Je znamo velké mnozstvi detektort,
z nichz nejpouzivanéjSimi jsou fotometricky detektor a hmotnostni

spektrometr [56, 58, 75].

V soucasnosti  prevazuje pouzivani vysokoucinné  kapalinové
chromatografie neboli HPLC (z angl. High Performance Liquid
Chromatography) a nékdy také UHPLC (Ultra High Performance Liquid
Chromatography), které se od sebe 1iSi v nékterych parametrech

(viz Tabulka 8) [77].

Tabulka 8 Porovnani metod kapalinové chromatografie (pfevzato a upraveno z [75, 77-79])

Parametr / Metoda HPLC UHPLC

Velikost ¢astic naplné [pm] 3-10 <2

Objemovy priitok mobilni

faze [ml/min] 0,01-5 0,001 - 10
Pracovni tlak [MPa] 2-40 100 - 150
Objem nastfiku vzorku [pl] 5 2
Pocet teoretickych pater [m1] 1 000 - 100 000 Vyssi nez u HPLC
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2.2.4 Postup tpravy vzorkt, extrakce a stanoveni dle jednotlivych autort

pro biologické matrice

Dle autorti [80] byly odebrany vzorky moc¢i od dobrovolnikt, ktefi se
zUcastnili ayahuascovych ceremonii. Ke vzorku moci byl pridan pevny chlorid
sodny a vnitfni standard (deuterovany DMT-d6). Dale bylo upraveno pH
pomoci hydrogenuhlicitanového pufru. Nasledné se do roztoku vzorku
aplikovalo duté polypropylenové vlakno, které bylo impregnovano
n-dekanolem a naplnéno mravencanovym pufrem. Poté byl systém LPME
michan na vortexu. Po michani byla z vlakna odebrana akceptorova faze,
prenesena do zkumavky a vysusSena pod proudem dusiku. Nakonec byl vzorek

resuspendovan v mobilni fazi a analyzovan metodou UHPLC-MS/MS.

Dle autoru [34] byl vzorek plasmy ziskan po podani (i.v.) DMT
dobrovolnikim v klinické studii. Vzorek byl smichan s methanolem
obsahujicim vnitfni standardy (DMT-d6 and 2-Me-IAA). Dale byly vysrazeny
proteiny ve vzorku pomoci acetonitrilu. Nasledné byl vzorek promichan a
centrifugovan pfi pokojové teploté. Poté byl odebran supernatant, preveden
do nové mikrozkumavky a odparen do sucha. Nakonec byl vzorek rozpustén
ve vodé s pridavkem kyseliny mravenc¢i a nasledné analyzovan metodou

LC-MS/MS.

Dle autortd [81] byly vzorky plasmy odebrany od dobrovolnikta
po peroralnim podani Ayahuascy. Ke vzorku plasmy byl pridan boritanovy
pufr pro tupravu pH a vnitfni standard (DMT-d6). Vzorek byl dale nanesen
na SPE kolonku C18, kde nasledné byl sorbent promyt deionizovanou vodu a
vodnym roztokem acetonitrilu. Po vysusSeni byly kolonky umistény do vakua a
byla provedena eluce methanolem. Eluat byl odparfen za mirného proudu
dusiku do sucha. Nakonec byl vzorek rozpuStén v mobilni fazi (smés

methanolu a kyseliny mravenci) a analyzovan metodou LC-MS/MS.

Dle autora [72] byly odebrany vzorky vlasti od dobrovolnikt, ktefi
v minulosti uzivali ayahuascu. Vzorky nastfihanych vlasti byly dvakrat
promyty methanolem a dvakrat diethyletherem. Poté byly vysuSeny a nasledné
byly pridany vnitini standardy (MES-d9 a MDPA). Dale bylo pridano komerc¢ni
¢inidlo VMA-TM3® a vznikla smés byla zahfivana v termobloku. Nakonec byla
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tato smeés ochlazena, nafedéna vodou a analyzovana metodou

UHPLC-MS/MS.

Prehled vSech popsanych postupl je sumarizovan v tabulce nize
(viz Tabulka 9).

Tabulka 9 Pfehled metod izolace a stanoveni DMT z biologickych matric
LOQ LOD Linearita
[ng/ml] [ng/ml]  [ng/ml]

Matrice Metoda Pfiprava vzorku

UHPLC-MS/MS

Mo¢ 180] HF-LPME 5,0 1,0 5-200
LC'%Z/ MS Viz text vyse 0,05 — 94,14 - 941,35
Plasma
LC-MS/MS SPE 0,2 0,1 0,5-100
[81]
Vlasy UHPL%\]/[S/ MS Viz text vyse 0,03 0,01 100 - 10 000

2.24.1 Terénni testovaci sady
K orientacnimu stanoveni pfitomnosti DMT v moc¢i a ve slinach lze

pouzit nékteré testovaci sady. Jedna se pouze o prokazani pfitomnosti DMT
v uvedenych télnich tekutinach. Tyto metody nelze pouzit k urceni
koncentrace. Obecné muzeme fict, Ze nejsou tak citlivé, jako bézné laboratorni
metody, jelikoz maji vyssi limity detekce (20 ng/ml pro mo¢ a 40 ng/ml pro
sliny) [82, 83].

Tyto metody jsou vétSinou zaloZzeny na imunochemickych reakcich mezi
protilatkou a antigenem. Jejich vyhodou je rychlost a moznost provedeni testu
v terénu, jelikoz nevyzaduji zadné pristrojové vybaveni. Priklad terénnich
testovacich souprav je uveden na nasledujicim obrazku (viz Obrazek 18) [82,
83].
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Obrazek 18 Testovaci sady k rychlému stanoveni DMT ve slinach a v mo¢i (pfevzato z [84])
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ZAVER

Cilem této bakalarské prace bylo vypracovat reSer§i na téma DMT,
véetné jeho historie, vyskytu, popisu chemickych, fyzikalnich a
farmakologickych vlastnosti. Prace se zameérila i na jeho fyziologické a
psychologické ucinky spole¢né s popisem jeho uzivani, a to jak rekreacnim,

tak ritualnim. Bylo také popsano jeho potencialni vyuziti v psychoterapii.

V soucasnosti se stale vice testuje pouziti psychedelickych latek
v psychoterapii, anebo uz se dokonce pouzivaji v praxi. Jelikoz se pouzivani
DMT ukazalo jako ucinné v boji s nékterymi psychickymi poruchami, je

mozneé, ze se jeho uzivani v budoucnu takeé zavede do praxe.

Jednou z nejzajimavéjSich skutecnosti je fakt, ze se DMT nachazi
v lidském organismu. Stale vSak neni jasné, jakou roli pfesné zastava a jestli
ma néjaké fyziologické funkce. Stejné tak nejsou presné popsany interakce
s nékterymi receptory a neni zcela objasnéno, které receptory se podileji
na jeho psychoaktivnim pusobeni. Tyto informace jsou tedy predmeétem

dalsiho zkoumani.

Ve druhé casti prace byly popsany metody vhodné k extrakci DMT
z rostlinnych a biologickych matric a také metody pouzivané ke stanoveni
DMT v téchto matricich. U extrakénich metod byly popsany jak starsi a dnes
jiz méné pouzivané metody, jako je extrakce kapalina-kapalina (LLE) ¢i
extrakce kapalina-pevna latka (LSE) v Soxhletové extraktoru, tak novéjsi a
jednodussi metody na provedeni, jako je mikroextrakce tuhou fazi (SPME),
matricova disperze tuhou fazi (MSPD), ultrazvukova asistovana extrakce (UAE)
a dalsi. Z metod stanoveni byly vybrany a popsany ty, které jsou v soucasné
dobé nejvice pouzivané v toxikologickych laboratofich, napf. plynova
chromatografie (GC) a vysokoucinna kapalinova chromatografie (HPLC), ale
také metody, které se pouzivaji spiSe v laboratorich vyzkumnych, jako je

infracervena spektrometrie (IR) a nuklearni magneticka rezonance (NMR).
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SEZNAM PRILOH

Ptiloha A: Vybrana spektra DMT
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PRILOHA A: Vybrana spektra DMT

Vybrand spektra DMT (MS, 'H-NMR, *C-NMR a IR), pfevzato z [71].
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