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Analyza toxikologicky relevantnich alkoholu a
markeru jejich poziti
« Alkoholy relevantni z pohledu potencialnich intoxikaci

« Stanoveni methanolu, ethanolu a kyseliny mravenci
metodou headspace-GC-FID

* Pozdni markery konzumace ethanolu

« Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou
GC-FID

« Stanoveni dalSich acidozu vyvolavajicich alkoholu
metodou GC-MS
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Alkoholy relevantni z pohledu potencialnich intoxikaci

Alkohol
= Methanol

v

\ 4

= Fthanol

» (Isopropanol)

v

= Ethylenglykol

v

= (1,3- a 1,2-propandiol)

\ 4

= Diethylenglykol

v

v

= Ethylenglykol monomethyl éter
(2-methoxyethanol, methyl cellosolve)

= Ethylenglykol ethyl eter

\ 4

(2-ethoxyethanol, ethyl cellosolve)

Metabolity

Formaldehyd, kyselina mravenci
Acetaldehyd, acetat

Aceton

Glykolova a stavelova kyselina
2-OH-propionova a mlécna k.
2-hydroxyethoxyoctova kyselina

Methoxyoctova kyselina

Ethoxyoctova kyselina

Akutni acidéza, selhani metabolismu
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1. Stanoveni methanolu, ethanolu a kyseliny mravenc¢i metodou headspace-GC-FID
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Signal [a.u. 107

Kolona B: RTX-BAC 2 Plus
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Formic acid
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2-pentanone
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1. Stanoveni methanolu, ethanolu a kyseliny mravenc¢i metodou headspace-GC-FID

4500

4000 | Krev _ ~e-Methanol

3500 / \ <B-Kyselina mravenci
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2. Pozdni markery konzumace ethanolu

Adiktologie: kontrola dodrzovani podminek odvykaciho procesu;

Policie: dukazni rizeni; IKEM: kontrola predtransplantacniho rezimu

| Marker | Ziratka | _Typ piti

Ethanol EtOH - Potraviny 6 hod
Ethylglukuronid EtG Lo Hygienické prostredky, kosmetika, .
Ethylsulfat EtS gkt potraviny > @il
5-Hydroxytryptolol 5HTOL  Nedavné Neprozkoumany 3 tydny

Fe-deficience, hormonalni stav zen,

Karbohydrate- karbohydrat-deficientni

2 : ) S iy 3 tydn
Deficitni Transferin ol AClEHOT glykoproteinovy syndrom, yany
fulminantni Zzloutenka C
Fosfatidylethanol PEth Narazoveé Neprozkoumany 3 tydny
_ C LA Nemoci jater a Zlu¢niku, koureni,

Gama G,|Utamy| GGT ChtonICke,/ L e obezita, Iéky na bazi mikrozomalnich 4 tydny
transferaza poskozeni organl  enzyma

Aspartat & Alanin AST &  Chronicke / Jako u GGT, pfilisné piti kavy snizuje 4 tydny

Aminotransferaza ALT poskozeni organi  hodnoty
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2. Pozdni markery konzumace ethanolu - Ethylglukuronid & Ethylsulfat

Dech, mo¢, pot

RSN <01% <5% <01%
HO o Ethanol
OH o CH glukuron_osyl Sulfotransferaza
3 - (o)
\_/ transferaza 2 95 /0
Ethylglukuronid

(EtG)

Alkoholdehydrogenaza

Acetaldehyd

Matrice: mOé, kreV, vlasy, sliny

Ethylsulfat
(EtS)
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2. Pozdni markery konzumace ethanolu - Ethylglukuronid & Ethylsulfat

Dvoustuprnovy postup pro dtikaz:
1. Screening moce — imunochemicky na laboratornim analyzatoru

2. Konfirmace — UPLC-MS/MS nebo GC-MS(/MS) po derivatizaci (jen EtG)
(nutnost uziti D5 standard()

)
2 Jml
ER
T
s EtS
1 By
1. T il
1
1 Bl
1 i
1 B
il S |
1.1 wifh
1 Gl
. Dl
LR
7. Ol
6. DS

- EtS-D5 EtG-D5 EtG

3 Dhaniths

2 Deta
1. D5

0.0 ——— T - ——— e ———————————
0 1K i i, 5 i




. O’
Stayelova kys.

-

1. LEKARSKA FAKULTA
UNIVERZITY KARLOVY V PRAZEZL -~

)

—

DAO

= Glycin

ALA

AGT

PYR
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Ethylenglykol
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» toxickeé priznaky: od 200 mg/L v séru
» hemodialyza: od 300 mg/L v séru
» smrtelna davka: od 850 mg/L v séru

(100 mL pro 70 kg Clovéka)
> t,,=3hod

Glykolova kyselina (GK)

hlavni toxicky metabolit v séru
zpusobuje metabolickou acidézu
lepsSi indikator otravy EG

selhavani ledvin: od 700 mg/L v séru
t,,», = 10 hod

YV VYV

Stavelova kyselina

> kumulace stavelanu v tubulech ledvin

po saturaci AGT
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3. Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou GC-FID

Dvojstupnova derivatizace

A. Derivatizace kyselinou fenylboritou

HO
HO / /
HO @)

B. Derivatizace izobutylchlormravencanem

0 pH=9 0O 0 o
I_IO\)kOH " O/Y isobutanol HO\)kO)J\O/Y - CO, HO\)kO/Y

pyridine

» obé reakce ve vodné fazi (neni nutna extrakce analytu pro derivatizaci)

> kvantitativni reakce v radu desitek sekund
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3. Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou GC-FID

Poéet analyz EG 2014 - 2015 na USLTOX

GK; 1

EG
pozitivni;
41

EG
negativni;
116
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3. Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou GC-FID

5000 T T T T T T T T T T T T T T

4000 - i
- I Ethylene glycol
I Glycolic acid

3000 -
2000 + -

1000 - -

Concentration in human serum (mg L'1)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Patient
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3. Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou GC-FID

Chlapec (15 let), pozil asi 300 mL nemrznouci smeési a jehlicCi tisu,
pokus o sebevrazdu
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3. Stanoveni ethylenglykolu a kyseliny glykolové metodou GC-FID

Zena (48 let), alkoholicka, bezv&domi neznamé etiologie

2500

i /\ ——EG
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4. Stanoveni dalSich acidézu vyvolavajicich alkohold metodou GC-MS

Kvalitativni a kvantitativni analyza kyselin po
derivatizaci isobutylchlormravencanem

T I T
IS
/O FA 1 MAA | GA HEAA
HsC—OH — i 10 - 4
OH 0.4
Methanol (M) Formic acid (FA) i 7
OH 0 27 ’
OH c
HO/\/ — HO/Y 2
0 8
Ethylene glycol (EG) Glycolic acid (GA) o
o (@)
A EAA
0 o N =
Hoo NN Nop = o N OH g 51 i
)}
Diethylene glycol (DEG) (2-hydroxyethoxy) acetic acid (HEAA) 0N 14 7
0.2 1 -
H3C\ OH
H3C\o/\/OH — O/Y
(6]
2-methoxyethanol (MEE) Methoxyacetic acid (MAA)
OH
/\ /\(
OH ———
H3C/\O/\/ HsC O I
2-ethoxyethanol (EE) Ethoxyacetic acid (EAA)

Retention time [min]
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