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Kljucne reci
sintetski kanabinoidi,

Upotreba sintetskih kanabinoida privla¢i veliku paznju svetske javnosti. Cilj ovog rada je
da prikaze pregled novih psihoaktivnih jedinjenja.

Sintetski kanabinoidi su supstance sa hemijskom strukturom koja im omoguéava vezivan-
je za dobro poznate kanabinoidne receptore (CB1 i CB2). Oni izazivaju efekte sli¢éne kan-
abisu, po ¢emu su i dobili ime.

Neka od ovih jedinjenja su koris¢ena u medicinske svrhe. Medutim, zbog psihoaktivnih
efekata koje izazivaju oni se i zloupotrebljavaju.

psihoaktivne supstance, metabolizam,
detekceija

Sintetski kanabinoidi se uglavnom zloupotrebljavaju pusenjem. Nakon pusenja, njihovi
farmakologki efekti se pojavljuju veoma brzo. Posto su lipofilna jedinjenja, o¢ekivan je
visok volumen distribucije. Metabolizam sintetskih kanabinoida ukljucuje dealkilaciju,
hidroksilaciju, oksidaciju i konjugaciju sa glukuronskom kiselinom. Elimini$u se ugla-
vnom putem urina, a metaboliti se mogu detektovati do 72 h od inhalacije. Koncentracije
metabolita u urinu su jako niske, $to ima za posledicu teskocu u detekciji pomoéu stan-
dardne laboratorijske opreme. Metoda izbora za detekciju ovih jedinjenja je te¢na hro-

matografija sa tandem masenom spektrometrijom (LC-MS-MS).

UvoD

Marihuana kao najpopularnija rekreativna droga
uziva sve veéu popularnost a zapazaju se i sve veéi na-
pori za njenu legalizaciju. Prema tvrdnjama Americke
agencije za borbu protiv narkotika (DEA) i Evropskog
monitoring centra za droge i narkomaniju (EMCDDA)
marihuana i dalje zauzima prvo mesto medu sredstvi-
ma zloupotrebe (oko 25 miliona Amerikanaca je
zloupotrebljavalo u proteklih godinu dana). Lako je
dostupna i distribuirana §irom sveta, a na njenu popu-
larnost uti¢u niska cena proizvodnje kao i mogucnost
uno$enja velikih koli¢ina. Marihuana ispoljava znatno
slabije efekte od vecine ostalih psihoaktivnih supstan-
ci, tako da ljudi mogu normalno da funkcionisu. Pored
toga dovodi do poboljSanja raspolozenja, relaksacije,
smanjenja stresa, povecanja osetljivosti ¢ula, smanjen-
ja bola, smanjenja muc¢nine, povecanja apetita.
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Medutim, $iroka paleta novih vrsta droga koje se
vrlo agresivno distribuiraju na trzi§tu sve vise dobija
na znacaju (D).

Pojava sintetskih kanabinoida

Nedavna pojava sintetskih kanabinoida u biljnim
proizvodima, zauzima status novih nekontrolisanih
psihoaktivnih materija ("legal highs" proizvoda) a pre-
dstavlja veliki izazov, kako za Evropu, tako i za druge
zemlje.

Jo§ 1995. godine dr John W. Huffman sa Cle-
mson Univerziteta tokom istraZivanja uticaja kanabi-
noida na mozak prvi put otkriva ove supstance. Hu-
ffman je odmah upozorio da te hemikalije nemaju
nikakav blagotvorni u¢inak, nego isklju¢ivo negativne
efekte. Po njemu jedna grupa sintetskih kanabinoida i
dobija prefiks JWH (2),

Biljne mesavine sa dodatkom sintetskih kanabi-
noida, poznate pod brendiranim imenom "Spice"
(Zacin) 1 "K2" proizvodi dostupne su jo$ od 2004.
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godine u nekoliko evropskih zemalja; u Nemackoj,
Svajcarskoj i Velikoj Britaniji. U pocetku nisu bile
popularne, ali tokom 2008. godine raste njihova popu-
larnost jer se promovisu kao legalna zamena za kan-
abis ('legalni izazivaci srece'). Isti femomen se vrlo
brzo zapaza i u drugim evropskim zemljama.

Prva generacija ovih proizvoda deklarisana je
kao "biljni tamjan" ili "herbal mix" ('Legal highs,
Incense blends, Potpourri') 1 nosi sledeca imena:
'Spice Silver', 'Spice Gold', 'Spice Diamond', "Yucatan
Fire' i 'Smoke’'.

Veliki marketing i vrlo pristupa¢na cena doprino-
se brzom Sirenju talasa novih droga, Sto predstavlja
problem u nadzoru njihove distribucije na trzistu. Lako
su dostupne putem interneta, a uz sve veéu popularnost
mogu se kupiti i u specijalizovanim prodavnicama tzv.
"head" shopovima (prodavnice koje prodaju pribor za
pusenje kanabisa), smart shopovima, trgovinama sa
orijentalnim artiklima koje nude $irok spektar biljnih
proizvoda koji se reklamiraju kao osveZivaci prostori-
Jja i mirisni §tapici, pa ¢ak i na benzinskim pumpama.
Prema uputstvima, koja se nalaze na ambalazi, ovi
proizvodi "nisu namenjeni za ljudsku upotrebu" i sa-
drze natpis "egzoti¢ni mirisi koji daju bogatu aromu".

Spice proizvodi u sebi sadrze suve, fino rezane
listove, cvetove i stabljike egzoti¢nih biljaka koje su
najc¢e$ce naprskane ili natopljene sintetskim kanabi-
noidima a smesteni su u $arene i profesionalno dizajni-
rane paketice, teSine 0,3 do 5 grama. Ne sadrze duvan
i kanabis ali kada se puse proizvode efekte sli¢ne efek-
tima kanabisa.

Nije poznat proces proizvodnje tokom kojeg se
mesSavini zac¢ina dodaju razli¢ite koli¢ine ili kombi-
nacije sintetskih kanabinoida $to moze dovesti do
slu¢ajnog predoziranja. Uzivaoci stavljaju na rizik
svoje zdravlje jer je uzimanje sintetske marihuane jed-
nako opasno kao "igranje ruskog ruleta".

Ne postoje dokazi da je prava marihuana ikada
izazvala smrt ali zabeleZeni su smrtni slucajevi kao
posledica uzimanja sintetskih kanabinoida. Utvrdeno
je da su 4 do ¢ak 100 puta jaci od marihuane.

Narocito velika popularnost je medu uzivaocima
marihuane koji moraju na Ceste preglede radi moni-
toringa droge u urinu, jer se sintetski kanabinoidi ne
mogu dokazati standardnim, imunohromatografskim
testovima u urinu. Ne postoje screening testovi (test
trake) za detekciju ovih jedinjenja i njihovih metaboli-
ta (3-5),

Biljke kao komponente "Spice"
proizvoda

Razlicite biljke, kao §to su Pedicularis densiflo-
ra (Indijski ratnik), Nymphacea caerulea (Plavi lok-
vanj), Verbascum thapsus (Divizma), Astragalus mem-
branaceus (Kozinac), Glycyrrhiza glabra (Sladi¢),
Nelumbo nucifera (Indijski lotos), Leonotis leonurus
(Lavlji rep), su deklarisane kao sastojci bez pominjanja
sintetskih aditiva.

Poreklo i struktura sintetskih
kanabinoida

Kanabinoidi su psihoaktivne supstance koje su
1940. godine pronadene u biljci Cannabis. Kanabis
(Indijska konoplja) je lisnata biljka koja raste u trop-
skim i umerenim delovima Zemlje. Postoje tri tipa:
Cannabis sativa, Cannabis indica i Cannabis ameri-

cana.
Struktura tetrahidrokanabinola je prvi put utvr-

dena 1964. godine. Do sada je izolovano vise od 60 ka-
nabinoida, koji nastaju enzimskim reakcijama izmedu

geranil- pirofosfata i olivetolne kiseline. THC (A%-
tetrahidrokanabinol)- je farmakoloski najaktivnija psi-
hoaktivna komponenta kanabisa.

Kanabinoidi se dele na:

e biljne kanabinoide, koji se sintetiSu samo u

biljci kanabis

* endokanabinoide, koje sintetisu ljudi

1 zivotinje

s sintetske kanabinoide (0,

Sintetski kanabinoidi su psihoaktivna hemijska
jedinjenja dobijena hemijskim putem, u laboratoriji.
Kada se konzumiraju, imitiraju (oponasaju) efekte kan-
abisa. Agonisti su kanabinoidnih receptora, vezuju se
za iste receptore kao i THC i endogeni ligand anan-
damid i deluju na sli¢an nacin kao i prirodni kanabinoi-
di (izazivaju osecaj euforije sli¢an onome koji uzroku-
je marihuana). Prvobitno su otkriveni kao terapeutski
agensi, Cesto koriSc¢eni protiv bolova.

JWH prefiks vodi poreklo po profesoru John W.
Huffman-u sa Clemson Univerziteta iz Karoline, koji
tokom istraZivanja uticaja kanabinoida na mozak prvi
put otkriva ove supstance.

HU prefiks vodi poreklo po Hebrew Univerzitetu
iz Jerusalima gde su ove supstance prvi put sintetisane.

CP 47,497 su prvobitno otkriveni kao analgetici
od strane Pfizer-a.
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AM po profesoru Alexandros Makriyannis-u sa
Northeastern Univerziteta.
WIN su otkriveni od strane Sterling Winthrop-a.

Po hemijskoj strukturi nisu sli¢ni prirodnim kan-
abinoidima ali termin sintetski kanabinoidi ili kan-
abimimetici je u Sirokoj upotrebi jer na pravi na¢in od-
razava njihovu aktivnost sli¢nu kanabisu (,,cannabis-
like effects®).

Prema hemijskoj strukturi, klasifikovani u 6

grupa (predlozeno od strane Howletta i Thakura):

6. ostali: diarilpirazoloni (selektivni CB1 antag-
onisti-Rimonabant®), naftilpiroli (JWH-307) i derivati
naftoilnaftalena CRA-13 (naftalen-1-il-(4-pentiloksi-
naftalen-1-il) metanon).

Farmakokinetika

Malo se zna o farmakologiji, toksikologiji i me-
tabolizmu sintetskih kanabinoida jer su testirani u la-
boratorijima in vitro ili na Zivotinjama, a objavljeno je
samo nekoliko studija na ljudima.

JWH-018 2008, Nemacka, Japan  Naftoilindol
CP-47,497-C8 2008, Nemacka, Japan  Cikloheksilfenol
CP-47,497 2008,Nemacka, Japan  Cikloheksilfenol
JWH-073 2009, Nemacka Naftoilindol
HU-210 2009, USA, UK Clasi¢ni
JWH-250 2009, Nemacka Fenilacetilindol
JWH-398 2009, UK Naftoilindol
JWH-200 2009, Rusija Naftoilindol
JWH-081 2010, Nemacka Naftoilindol
4-Methyl-JWH-073 2010, Nemacka Naftoilindol
RCS-4 2010, Nemacka Benzoilindol
JWH-015 2010, Austrija Naphtolindol
AM-694 2010, Irska Benzoilindol
JWH-122 2010, Letonija Naftoilindol
JWH-210 2010, Nemacka Naftoilindol
JWH-019 2010, Nemacka Naftoilindol
JWH-203 2009, Nemacka Fenilacetilindol
WIN-48,098 2010, Nemacka Benzoilindol
(Pravadolin)

JWH-007 2010, Nemacka Naftoilindol

Kanabinoid Hemijska struktura

AY-tetrahidrikanabinol
(THC)

11-hidroksi AS-THC-dimetilheptil
(HU-210)

2-[(1R,3S)-3-hidroksicikloheksil]-
5-(2-metilnonan-2-il)
(CP-47,497)

~

2-(2-metoksifenil)-1-

(pentilindol-3-il)etanon O
(JWH-250)

e

Tabela 1. Naziv, mesto, godina identifikacije i
grupa kanabinoida.

1. klasicni kanabinoidi (THC i druge kompo-
nente kanabisa kao i strukturno sli¢ni sintetski analozi
HU-210, AM-906, AM-411, O-1184)

2. neklasic¢ni kanabinoidi (cikloheksilfenoli i 3-
arilcikloheksanoli kao §to su CP-47,497-C8, CP-
55,940, CP-55,244)

3. hibridni kanabinoidi (strukturna kombinacija

klasi¢nih i neklasiénih 4M-4030)
4. aminoalkilindoli koji su dalje podeljeni na

naftoilindole (JWH-018, JWH-073, JWH-39S8, JWH-
015, JWH-122, JWH-210, JWH-081, JWH-200, WIN-
55,212), naftilmetilindole i benzoindole (pravadoline,
AM-694, RSC-4).

5. eikozanoidi (endokanabinoidi kao §to je ana-
damid i njihovi sintetski analozi metanandamid)
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Tabela 2. Hemijske strukture najéescéih kanabinoida

Putevi unosenja

Uobic¢ajeni nacin zloupotrebe je pusenje biljnih
mesavina uvijenih u dzoint, ili pomocu lule (pajp, na-
rgile), kao i udisanjem dima stvorenog vaporajzerom.
Vecina ovih supstanci je jako lipofilna i isparljiva, i ne
raspada se uslovima pusenja, §to znaci da je znacajna
pasivna inhalacija dima. Udahnuti dim dovodi do rela-
tivno brzog pocetka farmakoloskog efekta. Za razliku
od kanabisa gde je zagrevanje pri pusenju potrebno za
konverziju farmakoloski neaktivne kiseline u psihoak-
tivni THC oblik, sintetski kanabinoidi su prisutni u psi-
hoaktivnim stabilnim oblicima.

Takode se unose i oralnim putem, kao biljni ¢aje-
vi. Ali ovaj nacin ingestije nije omiljen medu uzivaoci-
ma zbog slabe rastvorljivosti sintetskih kanabinoida u
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vodi i odloZzenog pocetka delovanja (izraZen metabo-
lizam prvog prolaza). Najce$¢e ne dolazi do Zeljenog
efekta a postoji mogucnost i predoziranja.

Dejstvo posle pusenja je veée nego posle oralne
ingestije.

Apsorpcija

Apsorpcija sintetskih kanabinoida zavisi od naci-
na primene. Posle pusenja, sledi brza apsorpcija preko
pluéa i redistribucija u druge organe (brza penetracija
u mozak). Pocetak delovanja se obi¢no o¢ekuje za ne-
koliko minuta, sli¢no kao kod kanabisa.

Distribucija

Ne postoje eksperimentalni podaci, ali se moze
ocekivati distribucija sintetskih kanabinoida u visokom
stepenu zbog njihove velike lipofilnosti. Kao rezultat
hroni¢nog unosa moguca je akumulacija ovih jedinjen-
ja ili njihovih metabolita u masnom tkivu.

Metabolizam

JWH-018 JWH-073, JWH-250 i drugi sli¢ni kan-
abinoidi intenzivno metaboliSu preko oksidacije, kar-
boksilacije i konjugacije sa glukuronskom kiselinom.
JWH-250, JWH-081 i RCS-4 takode podlezu i demeti-
laciji.

Do sada su dostupne studije o metabolizmu samo
za aminoalkilindole i cikloheksilfenole, koje su bazi-
rane na eksperimentima u mikrozomima jetre (gde se i
odvija metabolicka razgradnja dejstvom enzima) i na
analizi urina medu korisnicima koji su pusili ove
proizvode. U urinu nije pronaden nepromenjen oblik
droge. Glavni metaboliti aminoalkilindola su mono-
hidrati i konjugati. A dealkilovanjem, hidroksilacijom i
oksidacijom terminalne alkil grupe takode nastaje veli-
ki broj metabolita. Oksidacijom arena stvaraju se
dihidrodiol oblici. Za fenilacetilindole karakteristi¢ne
su reakcije konjugacije sa glukuronskom kiselinom i
sulfatacija (7-8),

Eliminacija

Eliminacija se odvija preko urina i fecesa. Veliki
broj hidroksi i karboksi metabolita (u slobodnoj i kon-
jugovanoj formi) moze biti detektovan u urinu do 72
sata. Mala frakcija nepromenjenog leka se izlucuje uri-
nom. U slu¢aju hroni¢nog unosa, vreme detekcije mo-
ze biti i duZe od 72 ¢asa.
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Mehanizam dejstva

Kao i THC i sintetski kanabinoidi se vezuju za
kanabinoidne receptore (CB, i CB,)

Prvi kanabinoidni receptor je izolovan 1990.
godine. To su transmembranski receptori vezani za G-
proteine. Inhibiraju adenilat-ciklazu, otvaraju K-kanale
a zatvaraju Ca-kanale i inhibiraju oslobadanje neuro-
transmitera.

CB, receptori su lokalizovani u mozgu i ki¢me-
noj mozdini i odgovorni su za fiziolo§ke a narocito psi-
hotropne efekte kanabisa. CB, receptori su lokalizo-

vani u slezini i ¢elijama imunog sistema i posreduju u
imuno-modulaciji.

Sintetski kanabinoidi su prvenstveno agonisti
CB receptora. Aktivacija ovih receptora inhibira oslo-

badanje neurotransmitera poput acetilholina, dopami-
na, glutamata, aspartata. Anandamid inhibira stimu-
laciju receptora bola, vaniloidnog receptora (VR,) Sto

rezultuje analgetskim efektom (9).

Medicinska upotreba kanabinoida

Neki sintetski kanabinoidi imaju medicinsku
upotrebu:

* Rimonabant (Acomplia®): selektivni CB, ago-
nist, jedno vreme kori§cen za leCenje gojaznosti. Nabi-
lone (Cesamet®): za leGenje anoreksije i kao antieme-
tik kod pacijenata na hemoterapiji.

Aktuelne teme / Current topics
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* Dronabinol (Marinol®): kod multiple sklero-
ze.

Posto aktivacija CB1 receptora inhibira osloba-
danje neurotransmitera, traumatska povreda mozga je
vode¢i razlog smrti mladih ljudi koji koriste kanabi-
noide. Prilikom povrede dolazi do oslobadanja brojnih
neurotransmitera poput glutamata, $to dovodi do izu-
miranja nervnih delija 1 glija ¢elija, a samim tim do
smrti organizma.

Primeéeno je da posle smrti dolazi do poveéanja
koncentracije endokanabinoida. To je zato §to oni za-
kasne u "zastiti" nervnih celija. Kada se endokanabi-
noidi u vecoj koncentraciji nadu u mozgu dolazi do
"zastite" nervnih celija. Sintetski kanabinoid HU-211
nazvan Deksanabinol u sluajevima povrede mozga,
inhibira oslobadanje neurotransmitera i deluje neuro-
protektivno.
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Farmakoloski efekti sintetskih
kanabinoida

Efekti sintetskih kanabinoida su vrlo sli¢ni efek-
tima marihuane i zapaZaju se desetak minuta posle
pusenja. Prvo se uocava crvenilo konjuktive, ubrzan
puls, kserostomija (suvoéa usta), promena raspolo-
Zenja i percepcije. Nastupa blaga euforija u opustenost.
Promenjeno je stanje svesti, dozivljaj za vreme je pro-
duzen (vreme traje duze nego $to pokazuje sat) a ose-
tljivost na slike, zvukove i dodir se pojacava. Kratko-
ro¢no paméenje je poremeceno.

U psihomotornim testovima nisu primeéene
abnormalnosti iako je subjektivni ose¢aj umereno oste-
¢enje.

Efekat traje oko 6h, ali posledice su primetne ¢ak
i slede¢eg dana.
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Opisani su sluc¢ajevi tinejdzera koji su nakon pu-
Senja imali halucinacije, paranoi¢ne i psihoti¢ne epizo-
de, pracene ubrzanim radom srca, povra¢enjem i prob-
lemima sa disanjem (10-11),

Detekcija sintetskih kanabinoida u
bioloSkom materijalu

Metoda izbora za pouzdanu potvrdu prisustva
sintetskih kanabinoida je osetljiva te¢na hromatografi-
ja sa tandem masenom spektrometrijskom detekcijom
(Liquid Chromatography—Tandem Mass Spectrometry
=LC-MS/MS).

Posto je ogranicen broj publikacija o sintetskim
kanabinoidima (zapravo veliki deo izvornog materijala
predstavljaju ¢lanci iz novina, web sajtovi) i kako brzo
raste broj novih sintetskih kanabinoida vrlo je tesko
odrzati korak sa metodom detekcije, jer nije poznat nji-
hov metabolizam a i ne postoje referentni materijali za
vedinu jedinjenja prisutnih na trzistu.

* Teske 1 saradnici su 2010. godine objavili me-
todu za detekciju JWH-018 u urinu, a potom su Dresen
i saradnici dodali metod za detekciju jo§ nekoliko sin-
tetskih kanabinoida JWH-018, JWH-073, JWH-081,

JWH-122 i JWH-250. Obe metode podrazumeva-
ju teéno-te¢nu ekstrakciju u sprezi sa te€nom hromato-
grafijom sa tandem masenom spektrometrijskom de-
tekcijom. Postoji nekoliko prikaza detekcije glavnih
metabolita JWH-018 i JWH-073 u urinu (12-13),

Cestitam, za samo
65 298 sekundi!!!

Laboratorija iz Cikaga je prikazala identifikaciju
HU-210 metodom GC/MS nakon N,O-bis-(trimetil-
silil)-acetamid derivatizacije. Komponente su kvantifi-
kovane pracenjem odgovaraju¢ih jona u izabranom
modu (m/z 446 (100%), 530 (molekulski jon), 447,
474, 1356). Upotrebom hiralne hromatografske kolone
moguce je postici diferencijaciju HU-210 od HU-211 i
WIN 55,212-2 od WIN 55,212-3.

Uchiyama i saradnici su analizirali 46 biljnih
proizvoda sa razli¢itim komponentama od interesa, pre
svega JWH-018, CP 47,497 i JWH-073 pomocu
UPLC-ESI-MS 1 GCMS. Uzorci su ekstrahovani u
metanolu. Nakon centrifugiranja, filtriranja i uparava-
nja rekonstituisani su u 200 L metanola (14),

NMS Laboratorija iz Pensilvanije je vodeca lab-
oratorija u nadzoru distribucije sintetskih kanabinoida
na trzistu. To je jedina specijalizovana laboratorija za
identifikaciju i detekciju sintetskih kanabinoida u
punoj krvi (JWH-018, JIWH-019, JWH-073, JWH-081,
JWH-122, JWH-200, JWH-210, JWH-250, AM-2201,
AM-694, RCS-4, RCS-8 i njihovih metabolita). U sep-
tembru 2011. godine je publikovala metodu za identi-
fikaciju 1 kvantitativno odredivanje sintetskih kanbi-
noida: JWH-018, JWH-073, JWH-019 i JWH-250 u
punoj krvi metodom LC-MS/MS.

Pored toga u svom katalogu testova nudi i: -test
za kvalitativnu analizu metabolita sintetskih kanabi-
noida u urinu metodom LC-MS/MS:

AM-2201 N-(4-hidroksipentil) metabolit,
JWH-018 N-(4- hidroksihentil) metabolit,
JWH-018 N-(5- hidroksipentil) metabolit,
JWH-019 N-(5- hidroksiheksil) metabolit,
JWH-073 N-(3- hidroksibutil) metabolit,
JWH-073 N-(4- hidroksibutil) metabolit,
JWH-250 N-(4- hidroksipentil) metabolit.

- screening test za detekciju JWH-018 /JWH-073
metabolita u urinu imunoenzimskim ELISA (Enzyme-
Linked Immunosorbent Assay) testom.

- identifikacija sintetskih kanabinoida u biljnim
meSavinama vr$i se gasnom hromatigrafijom sa MS
detekcijom.

RTL (Redwood toxicology) laboratorija iz
Kalifornije je prva laboratorija koja nudi komercijalni
test za kvantitativnu detekciju JWH-018, JWH-073 i
JWH-250 u salivi. Prose¢no vreme detekcije je 24 —
48h nakon ingestije. Cut-off vrednost je 0,5 ng/ml. Za
kona¢nu potvrdu prisustva sintetskih kanabinoida
koristi LC/MS/MS.

Takode, je razvila test za kvalitativnu detekciju
JWH-018, JWH-073, JWH-081, JWH-250, AM-2201,
RCS-4 1njihovih metabolita u urinu. Za konaénu potvr-
du prisustva sintetskih kanabinoida koristi QTrap
LC/MS/MS. Vreme detekcije je 72h, a u slu¢aju hroni-
¢nog unosa vreme detekcije je mnogo duze.

RTL laboratorija je tokom istrazivanja i identi-
fikovanja sintetskih kanabinoida objavila listu sastoja-
ka razli¢itih biljnih meSavina koja se periodi¢no
azurira (tabela 3) (15,
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o |ln|lo = |o| X
Naziv "Spice" s|ls & |8 | lg\f:
proizvoda: E % % E % %
2010 +
Bayou Blaster + | + +
Buzz +
Chrinic Spice + | +
Dragon +
Earthquake + | + +
G Four + [ +
K2 Blonde + |+
K2 Blue + | +
K2 Citron + | +
K2 Mellon + | +
K2 Pink + |+
K3 Legal + |+
K3 original +
Ocean Blue +
Platinum Tiger +
Pulse +
S1.S Werve +
Samurai Spirit +
The original Cloud Nine + |+

Tabela 3. Lista sintetskih kanabinoida u razli¢itim

Stalovié B et al. Med Data Rev 2012;4(1): 067-074

biljnim meSavinama

ZAKLJUCAK

Brza pojava i distribucija novih psihoaktivnih
materija (“legal highs” proizvoda) predstavlja veliki
izazov, kako za Evropu, tako i za druge zemlje. Tre-
nutno postoji veliki dijapazon “Spice” proizvoda, koji
su prisutni na trzistu. Neki od njih su: “Dream’,
“Monkees go Bananas™ i “Jamaican Spirit” u Nema-
¢koj; K, “Tai High” i “Amped” u Americi; i “Enigma”,
“Kamikadze”, “Napalm” i “Chernobyl” u Rusiji;
“Biljni tamjan” u Srbiji.

Tokom 2010. godine EMCDDA (Evropski moni-
toring centar za droge i zavisnost od droga) i Europol
su zabelezili 41 novu drogu (u 2009: 24). Preliminarni
podaci za 2011. ukazuju kako je ovaj trend prisutan i
dalje jer je tokom protekle godine zabeleZzeno 39 novih
hemijskih supstanci. Treba napomenuti da brzina ino-
vacija na listi sintetskih kanabinoida dovodi do brzog
zastarevanja ve¢ postojecih, §to otezava njihovu iden-
tifikaciju.
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Abstract

The recent appearance of synthetic cannabinoids in herbal products has brought to the
attention of international comunity. The aim of this report is to provide a overview of new
psychoactive compounds.

Synthetic cannabinoids are substances with chemical structure which allow binding to well
known cannabinoid receptors (CB; and CB,). They are producing cannabis-like effects.
Some of them have been used for medicinal purposes. But, they also have a potential for
abuse because of psychoactive effects.

The synthetic cannabinoids are generally administered by smoking. After smoking, their
pharmacological effects occur very fast. High volume of distribution can be expected
because they are lipophilic compounds. Metabolism of synthetic cannabinoids involves
dealkylation, hidroxylation, oxidation and conjugation with glucuronic acid. They are
eliminate mostly by urine, and metabolites could be detected about up to 72 h after inhala-
tion. Urine metabolite concentrations are very low, which result in difficulty to detect con-
sumption of these compouns by standard laboratory equipment. The method of choice for

detection is liquid chromatography with tandem mass spectrometry (LC-MS-MS).
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