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Kornyezeti vizek szerves szennyezoinek azonositasa és
meghatarozasa, trimetilszilil (oxim) éter/észter szarmazékokkeént,
a gazkromatografia tomegspektrometria felhasznalasaval

PERLNE MOLNAR Ibolya,>* ZSIGRAINE VASANITS Aniké,* SEBOK Agnes,>® HELENKAR Andras,®
ANDRASI Néra,* FALUDI Tamas,* MOLNAR Borbéla® és ZARAY Gyula®®

“ELTE Kémiai Intézet, Kornyezetkémiai és Bioanalitikai Laboratorium; "ELTE Kornyezettudomdanyi Kooperdciés Kutato
Kozpont, 1117 Budapest, Pazmany Péter sétany 1/A.

1. Beveztés

A kutatds el6zményei. A természetes matrixok szerves
OsszetevOinek gazkromatografias elemzése, az ELTE
Analitikai Kémiai Tanszékén tobb évtizede, 1993 Ota
tomegszelektiv detektalassal folyd, nemzetkdzileg elismert
vizsgalatok' voltak. E kutatdsok soran, mindannyiszor,
azonos munkastratégiat kovettiink. A lehetdség szerint, a
legkiilonbdzébb homolog sorok dsszetevdit egy oldatbol,
egyetlen felvételb6l azonositottuk ¢és mértiik: egyrészt
trimetilszilil (oxim) éter/észterekként, masrészt eredeti
formaikban, szarmazék-készités nélkiil. A legkiilonbozébb
matrixok  vizsgalatai sordn széleskorii tapasztalatot
szereztink az idézett vegyiiletek optimalis szarmazék-
képzése, a szarmazékok szelektiv fragmentum ionjainak
keletkezése, s a mind tobb Osszetevd (zsirsavak, mono-,
di- és polikarbonsavak, aminosavak, szacharidok, és
flavonoidok optimalis azonositasa és koncentracié aranyos
meghatarozasa tekintetében.

2 A kdrnyezeti vizek szerves szennyezoinek elemzése

A szennyvizekben fellelhetd gyogyszer ¢€s kozmetikai
maradvanyok és ezekkel egyiitt, a 21-ik szazad életvitelébol
adodo, az €16 szervezetbol és szintetikumokbol eredo szerves
vegyiiletek elemzése, testhezallo feladat volt.

2.1 A nem szteroid tipusu gyulladasgatlok {non
steroidal anti-inflammatory drug(s) = NSAIDs)}
elemzése.

Bevezetd  vizsgalataink’ a  négy  leggyakoribb
NSAID (1. 4&bra), az ibuprofén, a naproxen, a
ketoprofen ¢és a diklofenak szarmazek-készitésére
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ionizéciotol fliggd valaszjeleik elemzésére (2. abra),
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1. Abra. A nem szteroid gyulladasgatlok szerkezete.
“Tel.: 372 26 16; Fax: 372 25 92; e-mail: perlne@chem.elte.hu
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valamint az Eszak-pesti szennyviztisztito be és kifolyd
vizeiben mért mennyiségeikre (3. tablazat) vonatkoztak.
Kiegészitd kutatasok® a szelektivitas s az érzékenység
novelése, az eljarasnak a Duna és ivovizben mérhet6 ng/L
mennyiségekre kiterjesztés érdekében, az adatgyiijtési
modszerek jelentdségét bizonyitottak.

1. Tablazat. A nem szteroid gyulladasgatlok szarmazék-készitési
tanulmanya:, valaszjel értékek modelloldatokbol, a szelektiv fragmentum
ionok (SFI(k) 6sszegével szamitva, a szililez6 reagensek (HMDS + TFE,
BSTFA, MSTFA), s a reakci6idd fiiggvényében.

70°C Integrator egység/ 1! pg modell vegyﬁl‘et, a szelektiv
fragmantum ionok (SFI) 6sszege alapjan szamitva
ibuprofén flaproxe ketoprofen | diklofenak
" Inj. pg: 222 Izrgjépg: Inj. pg: 283 | Inj. pg: 314
gl & |mizlelxl m/z=267+1 | m/z=214+1
g” s rias] m/z=185=1
& E-“.i mz m/z=24341 m/z=282+1 | m/z=242+1
g m/z=263+1 wpgrel | WEIIEL | m/z=27T4]
T ope) | WE326%1 | miz=368+1
30 2608 (3,13) | 4823 (2,53) | 756 (5,33) | 2703 (9,3)
8 60 2851 (1,49) [ 4944 (3,53) | 807 (2,41) | 4171 (5,1)
§ 90 2828 (1,67) | 5098 (4,34) | 781(3,67) 3853 (5,9)
120 2802 (2,25) | 4823 (4,62) | 781 (5,0) 3980 (6,8)
30 2608 (2,12) | 5020 (1,85) | 770 (1,50) | 4045 (0,41)
é 60 2758 (1,24) | 4823 (1,13) | 816 (2,73) | 4012 (2,62)
Z 90 2909 (1,44) | 4862 (3,84) | 795 (7,62) | 3821 (4,37)
120 2829 (1,93) [ 4902 (0,82) | 812 (1,80) | 3566 (5,3)
30 2873 (0,77) | 4352 (11) | 922 (2,70) | 4713 (1,40)
E 60 2779 (1,92) | 5294 (1,58) | 830 (4,11) | 4426 (0,55)
E 90 2909 (2,39) | 5176 (0,68) | 798 (1,23) | 4333 (1,68)
120 2838 (2,43) | 4823 (5,1) | 765 (4,94) | 3566 (12)
Atlag 2837 (1,78) | 4963 (3,30) | 798 (2,54) | 4080 (5,3)

Jelolések: Inj. pg=injetalt pg; SFI(k)=3 parhuzamos szarmazék-készités
atlagabol szamitva; Zardjelben: RSD%; a dolt betlis értékek az atlagbol
kihagyva; tovabbi részletek az eredeti kozleményben;” HMDS+ TFA =
hexametil-diszilazan + trifluor-ecetsav; BSTFA = bisz-(trimetil-szilil)-
trifluor-acetamid; MSTFA = N-metil-N-(trimetilszilil) trifluor-acetamid.

Az Osszes ionaram mérésén alapuld bevezetd vizsgalataink,’
szerint, (i) a nem szteroid gyulladasgatlok, valamennyi,
karboxilcsoportu vegyiilet (1. &bra), mindharom szililezd
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2. Abra. A nem szteroid gyulladasgatlok valaszjele az ionizacié modjanak
fliggvényében.

Magyar Kémiai Folyéirat - Kézlemények

2. Tablazat. Az ibuprofén, a naproxen, a ketoprofen és a diklofenak
visszanyerési hatasfokanak dsszevetése, a vegyiiletek kiilonbozo
koncentracioi esetén: (SPE: Oasis HLB 200mg/6mL, pH 4, 1 L minta)

Visszanyerések, %

Koncentracié
tartomany Ibuprofén Naproxen Ketoprofen Diklofenak
4-6 pg/L 98 101 106 103
2-3 ug/L 104 84 101 93
1-1,5 pgl™! 98 105 93 103
0,46-0,61 72 100 109 98
ng/L
Atlag (RSD%) 100 (5,7) 98 (9,5) 102 (6,8) 99 (4,8)

Jelolések: mint az 1. Tablazatban; SPE = solid phase extraction, = szilard
fazist extrakcio

szerrel reagalnak, s trimetil-szilil (TMS) (oxim) észter
szarmazékaik, a 0-120 °C hofoktartomanyban mennyiségileg
képzddnek (1. Tablazat). (ii) a belsdé ionizacio 15-20-
szor nagyobb valaszjelet ad a kiils6 ionizacidohoz képest
(2. 4bra); (iii) A szilard fazisu extrakciokbol (SPE) kapott

3. Tablazat. Az ibuprofén, naproxen, ketoprofen és a diklofenak TMS (oxim) észter szarmazékaink reprodukalhatésaga modelloldatok (A) és befolyo

szennyvizek (B) eltéré6 mennyiségeibol mérve(SFIk az 1. Tablazatban).

Osszetevik U A Vilaszjelek modelloldatokbol B Valaszjelek az eltérd térfogatt szennyvizek szarmazékainak 1pL-
(m/z értékek) Integrator egység/pg;(RSD%?) ében, pg;(RSD%")
C L szennyviz, L
Injekedltpg/t uL | 693 | 13.85- | o0 | 55.40- | Adag | RSD A RSD | Megfe-
torzsoldatban = 9,83 19,65 39.30 78,60 érték* A 0,25 0,50 1,0 0/4d lel pg/L
Ibuprofén 7873 | 8311 | 8017 | 8133 492 114 231
8084 2,29 4,11 8,9 4,11
(161+263+234+278) | (2,38) | (1,53) | (2,80) | (0,10) (3,70) (5.2) (0,74)
Naproxen 14266 | 14284 | 14393 | 14795 46,5 84,5 170
14435 1,71 3,29 5.4 3,29
(185+243+287+302) | (1,35) | (5.2) | 2.48) | (3,23) (3,08) (2,62) (3,48)
Ketoprofen (oxim) 18150 | 18361 | 18164 | 17514
18047 2,04 -
(207+398+413) 10) | (0,99 | (0,71) | (0,06)
Diklofenak 15402 | 15369 | 15140 | 15140 41,41 81,24 1553
15263 0,93 3,03 3,1 3,03
(214+242+277+368) | (3,63) | (1,62) | (1,89) | (1,28) (1,99) (1,85) (4,15)

Jelolések: mint az 1-2 Tablazatokban, valamint, RSD%?*=

atlagértékek; - = mérési hatar alatt.

visszanyerések, az 1- 6 pg/L hozzaadott mennyiségek
esetén, rendre 100% (ibuprofén), 96,7% (naproxen), 100%
(ketoprofen) és 99,7% (diklofendk) voltak, s az eltérd
mennyiségek reprodukalhatosaga 3,5% és 11% (RSD%)
kozott valtozott (2. tablazat). (iv) A modelloldatok 6,93
— 78,6 pg, a befolyd szennyvizek 49,2 — 170 pg injektalt
mennyiségei esetén, a mérések reprodukalahtdsaga, rendre
0,93 -2,29 RSD% ( modell-oldatok) és 3,1 — 8,9 RSD%
(befolyd szennyvizek) voltak (3. tablazat). Mindezek
alapjan, kutatdsainkat a mobdszer szelektivitdsanak és
érzékenységének kiterjesztése érdekében, mind a szelektiven
valasztott ionok (SIM, selective ion monitoring), mind
az iitk6zéssel indukalt disszociacioban keletkezett ionok

azonos extrakciokbdl szamitva; RSD%°=
szamitva (a 0,25 L, a 0,50 L és az 1,0 L extraktumaibdl késziilt szirmazékok); RSD%?

parhuzamos extrakciokbol; Atlagértéke= 1 pL mintara
=a harom eltéré mennyiségii mintabol (0,25 L, 0,5 L and 1 L) nyert

(MS/MS) adatg
folytattuk.®

yUjtési technikdjanak tanulmanyozasaval

2.2. Az adatgyiijtési eljaras szerepe a szelektivitasra

A harom adatgytijtési technika dsszehasonlitasat, a valasztott
gyulladasgatlok, gyogyszermaradvanykeénti, realis szennyezd
koncentraciojanak meghatérozasa céljabol, TMS (oxim)
észterekként elsoként irtuk le. Az automatikus optimalasi
feltételek (AMD, automated method development) koziil
a gerjesztési szintet, s az iitkdzéssel indukalt disszociacio
fesziiltségeit (CID) valtoztattuk (4. tablazat). A valasztott
sziil6 és leany ionok MS/MS feltételeinek optimalasat az 5.
tablazat mutatja.
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A SIM és MS/MS adatgytijtési eljarasokkal nyert felvételek
kozotti, jelentds kiilonbséget egy Duna viz minta ketoprofen
elicios profiljaval (3. abra), a mért koncentracod értékek
realitasdban mutatkozo killonbségeket, egy-egy, 2008
januari és 2008 szeptemberi Duna viz mintdkban mért nem
szteroid gyulladasgatlok mennyiségeivel jellemeztik: a
3. 4bra, s az 5. tablazat adataibol kitlinik, hogy reélis kon-
centraciok csak az MS/MS adatgyiijtéssel varhatok. Mint
ismert, a gyogyszermaradvanyok kornyezeti vizekben
elemzésére, mindezideig, szabvany nem all rendelkezésre,
A javasolt, hatarérték adatok® ismeretében a diklofenak
menyisége a 2008 januari Duna viz mintdban a hatarérték
tobb mint kétszerese volt: rendre 235-, 212- és 224 ng/l
értékek a javasolt 100 ng/L helyett,

4. Tablazat. A nem szteroid gyulladasgatlok TMS (oxim) észter
vegyiileteinek optimalt MS/MS feltételei.

Vegyilet tes Sziilg ion, CID, Leany ionok’, m/z (relativ

perc m/z \ szazalék, %)
) 161 [M- 145 (100) [PI-CH,]; 131
Ibuprofén 6,51 TMSCOO]* 1,05 (17) [PLC,H.J
185 [M- 170 (100) [PI-CH,]'; 153
Naproxen 9,09 ryiscoop 040 (26) [PI-CH,-OH]*
250 (100); 206 (50) [PI-
Ketoprofen- 942/ 324 [M- Lo TMSCOOHJ'; 207 (50)
1/2 945  TMSOJ" " [PI-TMSCOO]'; 308 (47)
[PI-CH,]'
242 [M 178 (100) [PI-CO-HCI]";
Diklofendk 10,09 i (e 1,60 214(81) [PLCOJ'; 206

(65) [PI-HCI]®

Jeldlések: t, = retencios idd, CID = iitkdzéssel indukalt disszocidcio; M
= molekulaion, PI = parent ion, sziil6 ion; *A félkovérrel jelzett ionokat a
mennyiségi analizisekhez hasznaltuk.

5. Tablazat. Duna vizmintaiban mért nem szteroid gyulladasgatlo
vegyiiletek TMS (oxim) észtereinek koncentracidja (2 honap eredményei),
az alkalmazott adatgytijtési (FS, SIM, MS/MS) mddszer fiiggvényében

Veaviilet | A Duna viz mintakban mért nem szteroid .
24 gyulladasgatlok:, ng/L (RSD%)" *%L
Minta = 2008, januar 2008, szeptember f
Adatgylijiési | g gy | MY/ pg fgpv [ msvs | 2
mod = MS
, 109 96 50 13 9,3
Ibuprofén s |96 | ca| a3 ©.3) 4,4 (9,2)| 200
74 67 62 13 9,7
Naproxen aisy | an |esy| a3) 6.2) 8,4 (11) | 100
Ketoprofen | <LOQ 305 77 <LOQ | <LOQ | <LOQ | 100
P 63 | ©D
. 235 212 224 21 20
Diklofenak 24 1
ofendk | 3.70) | 5.8) |@2n| o) | a2y [ 2OV |10

Jelolések: “"(RSD%) = 3 kiilonboz szilard fazisu extraktum (SPE) 3
parhuzamos injektalasanak eredményeibdl szamolva; “Limit = javasolt
hatarértékek felszini viz esetén [9]; A félkovérrel szedett értékek
meghaladtak az ajanlott hatarértékeket

2.3. A kornyezeti vizek szerves szennyezdinek

e

elemzése: a sok-6sszetevdjii analizis rendszer

A nagyszamu, eltérd funkcids csoportu, s kiilonbozo forrasu
szennyez0 vegyiilet egyidejli azonositasa (egy oldatbol, egy

felvételbdl) korabbi'® és a legutobbi’®!'*" alapkutatasokra
épiilt. A célvegyiiletek molekulatomege (Mt), retencios iddi
(t,) —(a 34 perces optimalt gradiens alapjan) - és szelektiv
fragmentum ionjai a 6. tdblazatban taldlhatok. Munkastra-
tégiank szerint, valamennyi, 12 mintdbol 4ll6 sorozatmérés-
hez, reagens vak mérést (reagens vak), valamint, a szennye-
zések dusitasa céljabol késziilt szilard fazist extrakcidkhoz
nélkiilozhetetlen, SPE vak mérést készitettiink. A mintak
realis mennyiségeinek megitélése tekintetében a vak
mérésekbdl szarmazo termékek csucs-teriileteit figyelembe
vettiik (7. tablazat). Mint az Osszedllitasbol kitlinik, az
alkalmazott SPE oszloptdl fiiggetleniil, az alkil-ftalatok, a
2,4 diterc,-butil fenol, s a C , — C , zsirsavak, az SPE vak
mérésekben kitlintetett, mig a reagens vakban, jelentdsen
kisebb mennyiségtiek. Figyelembe vételiik, kiilonds
tekintettel az egy csticsban erkezés esetén (ketoprofen + C,
zsirsavak: 5. tablazat, 3. abra), kotelezd. A célvegyiiletek
kozil, egyesek esetében (hidroxi-benzoesavak: 4. abra)
sem a reagens-, sem az SPE vak nem tartalmaz szennyezd
csucsokat, mig masok (a reagens vak és az SPE vakokban)

080116,
SIM

080116, Standard, 71pg, 5x

4 3 MS/MS ]
oty
o4, 080116, a viz, 3L, Sx e
B MS/MS 3

sod 70 wd ] l- ae] s H E
2D 1 b 3 afes
[H 13

]| 3 gz ¥
Wz -
| ) 1§|| ‘r

0%

&
3. Abra. A ketoprofen 1,2 TMS oxim észterek (anti és szin oximok)

N
iy
B!
2 [ 0
4 hcc b1
elucios profilja:, SIM (1,2 kromatogrammok, a,1 A, 1B és 2A, 2B

oo ole Ao
spektrumok) és MS/MS (3, 4 kromatogrammok, 3A, 3B és 4A és 4B
spektrumok) adatgytijtésti izemmodban felvéve .

0
N
—
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6. Tablazat. A sok 6sszetevot elemz6 rendszer alkotoinak retencios ideje
(t,) és szelektiv fragmentum ionjai (SFI).

SFI1, (m/z)

Vegyiiletek t.s perc Mt M] [M-
CH,J*

1. Benzoesav 5,52 122,1 194 179
2. Fenilecetsav 6,12 136,2 208 193
3. 2-Fenil-propionsav 7,63 150,2 222 207
4. Dimetil-ftalat 7,81 194,2  194* -
5. Kaprinsav 7,95 172,3 244 229
6. 4-Hidroxi-metil-benzoat 8,59 1522 224 209
7. Szalicilsav 8,61 138,1 282 267
8. Fahéjsav 8,78 148,0 220 205
9. 2,4-Di-terc-butil-fenol 8,93 206,3 278 263
10. 3-Hidroxi-benzoesav 9,29 138,1 282 267
11. 4-Hidroxi-etil-benzoat 9,48 166,2 238 223
12. Klofibrinsav 9,59 214,77 287 272
13. Dietil-ftalat 9,85 222,1 222% -
14. Tbuprofén 9,99 206,3 278 263
15. 4-Hidroxi-benzoesav 10,02 138,1 282 267
16. 4-Hidroxi-fenil-ecetsav 10,14 152,2 296 281
17. Laurinsav 10,26 200,3 272 257
18. Ftalsav 10,31 166,1 310 295
19. 2-Hidroxi-fenil-propionsav 10,60 150,1 310 295
20. Paracetamol 10,65 151,2 223 208
21. 3-(3-Hidroxi-fenil)-propionsav 11,14 166,1 310 295
22. Tereftalsav 11,38 166,1 310 295
23. 2,5-Dihidroxi-benzoesav 11,49 154,1 370 355
24. 3-(4-Hidroxi-fenil)propionsav 11,52 166,1 310 295
25. Vaniliasav 11,53 168,2 312 297
26. Homovaniliasav 11,,59 1822 326 311
27. Azelainsav 11,82 188,2 332 317
28. Mirisztinsav 12,38 2284 300 285
29. Szebacinsav 12,78 202,1 346 331
30. 3-Met,-4-OH-benzol-prop,sav 12,89 196,0 340 325
31. Koffein 12,98 194,2  194* -
32. Gemfibrozil 13,31 250,3 322 307
33. Indolecetsav 13,44/13,65 1752 247 232
34, Dibutil-ftalat 13,76 278,3 278* -
35. Fenoprofen 13,99 242,0 314 299
36. Palmitolajsav 14,16 2544 326 311
37. Palmitinsav 14,33 256,4 328 313
38. 5-Klo6r-2-metil-indolecetsav 14,60 2950 367 352
39. Metopropol 14,73 2674 339 324
40. Ferulasav 14,86 194,0 338 323
41. Naproxen 14,96 230,3 302 287
42. Kavésav 15,04/15,13 180,2 396 381
43. Propranolol 15,77 2593 331 316
44, Linolénsav 15,86 2804 352 337
45. Olajsav 15,91 2824 354 339
46. Ketoprofen 15,94/16,00 2543 413 398
47. Sztearinsav 16,08 2844 356 341
48. Diklofenak 16,86 295,0 367 352
49. Karbamazepin 17,83 236,3 308 293
50. Arachinsav 18,63 312,5 384 369
51. Dioktil-ftalat 18,67 390,5 390* -
52. Fenofibrat 19,02/19,24  360,8 447 432
53. Metotrimeprazin 19,28 3284 328* -
54. B-Osztradiol 19,84 2724 416 401
55. Osztron 20,54 2704 429 414
56. Kolesztén 22,59 370,6 370* -
57. Koleszterol 23,66 386,6 458 443
58. Kolsav 24,87 408,6 696 681
59. Litokolsav 24,91 376,6 520 505

60. Kenodezoxikolsav 25,28 3926 608 593
61. Urzodezoxikolsav 25,81 3926 608 593
62. 3-Hidroxi-7-ketokolansav 26,28 390,6 621 606
63. Dehidrokdlsav 27,64/27,95 402,5 735 720

Jelolések: * = alapallapotban mérhetd vegyiilet (nem képez szarmazékot)

7. Tablazat. Néhany vélasztott szennyezé mennyiségi meghatarozasa
reagens vak ¢és kiilonb6z6 SPE vak mintajaban, GC-MS moédszerrel mérve
és a szelektiv fragmentum ionjaik alapjan értékelve.

Szennyez6 anyagok, pg/L

Viz mintak U

2,4-Di-terc,- Dibutil- C,-C

butil-fenol ftalat Zsirsavak*
Befoly6 szennyviz* 37,7 3,42 604,5
Duna viz* 0,045 0,38 1,58
Vak (RSD%)
Miiveleti vak 0,59 (4,42) 0,09 (4,77) 6,54 (7,8)
SPE miiveleti vakok**
DSC-18, 500 mg 2,78 (3,58) 0,19 (7,6) 8,21 (4,07)
ENVI ChromP, 200 mg 7,21 (5,9) 0,22 (8,8) 10,6 (7,1)
OASIS HLB, 200 mg 4,78 (4,99) 0,15 (5,1) 8,82 (2,21)
OASIS HLB, 500 mg 2,95 (0,98) 0,14 (9,1) 9,11 (9,9)
OASIS MAX, 60 mg 3,67 (2,15) 0,12 (9,1) 8,21 (6,8)
OASIS MCX, 60 mg 4,78 (0,68) 0,14 (3,15) 7,40 (6,1)
Strata-X, 200 mg 2,91 (7,6) 0,22 (5,4) 9,30 (7,9)
Atlag (RSD%) 3,65 (3,65) 0,17 (24) 8,77 (14)

novekvé mértékben, szennyezettek (dibutil-ftalat, diterc.-
butil fenol: 5. abra).

A 7. tablazat, valamint a 4. és 5. abrak tanusaga szerint, a
realis és ismételhetdé meghatarozasok érdekében, kiilonds
tekintettel, a kis mennyiségli szennyezések esetén (Duna
viz, ivoviz), az SPE vak értékek a mintdkban talalt
mennyiségekkel 6sszemérhetdek, s spektrumaik is azonosak
(5 abra, a, b felvételek, 2A, 3A spektrumok) voltak

A 34 perces, optimalt gradiens utols6 harmadéaban érkezé
kolsavak szarmazék-készitési és fragmentum analitikai
tanulmanya, majd az eredmények felhasznaldsaval nyert
szennyviz ¢s Duna viz mintdk elemzése szerint, a kolsavak
jelenlétével szamolni kell.'® Szennyvizekben és Duna viz-
ben egyarant, kolsavat, litokolsavat és kenodezoxikolsavat
talaltunk. A befoly6 és kifolyd szennyvizek, valamint a
Duna viz szennyezdinek mennyiségeit a 8. tablazat mutatja,
(a legkisebb mérheté mennyiségek, az LOQ = limit of quan-
titation értékek) az angol cikkekben részletezve.”!%-2

2.4. A sokosszetevéjii elemzo rendszer kiterjesztése: a
szintetikus és természetes szteroidok analizise

2.4.1. Szarmazék-készitési és fragmentum analitikai
tanulmanyok™

A szteroidok elemzorendszeriinkbe, a 34 perces gradiens
utolsd6 harmadaba, a koélsavak’ kozé iktatasa, jelentOs,
megoldhat6 kihivas volt:'*!? elsésorban a keto csoportot
tartalmazok oximma alakitasa. Bebizonyosodott, hogy TMS-
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szin és anti oximjaik, kitind, a f-Osztradiollal dsszevethetd
valaszjeliek, s az MTBSTFA kivételével, valamennyi
TMS csoportu szililezdszerrel mennyiségi meghatarozasra
alkalmasak (9. tablazat, 6. abra).
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4. Abra. A szalicilsav (1), a 3-hidroxi- (2) és a 4-hidroxi-benzoesavak
(3) elucios tartomanya (8 — 11 perc): a reagens vak (a), az SPE vak (b)
és a TMS (oxim) éter/észter szarmazékok kromatogrammyjaival, és a
szarmazékok spektrumaival (1A, 2A, 3A).

Az optimalt és validalt, két 1épésbeni (1. oximalas, 2. szili-
lezés), az Osszes iondram (FS) mérésén alapulé modszert
hazai szennyvizek szteroid tartalmdnak meghatarozasara
hasznositottuk (10. tablazat). Eljardsunkat a szelektivitas,
s a kis mennyiségek mérhetdsége érdekében, kiilonds
tekintettel a fogamzasgatld szteroidokra, a multiple ion
monitoring (MIM) ¢és a multiple reaction monitoring
(MRM) adatgytijtésii technikakkal egészitettik ki* (11.
Téblazat). Mint kitlinik, a modszer jellemzok (LOQ, ILQ,
S/N értékek), az FS, a MIM és az MRM sorrendben,
szamottevéen jobbak, s ennek eredményeként a
fogamzasgatlok koziil a B-Osztradiolt, s az etinilosztradiolt
is azonositottuk és mértik (7, abra, 12. tablazat). Az
eltéré adatgyiijtési technikakkal nyert kromatogrammokat
¢s spektrumokat elemezve egyértelmii, hogy a ng/L
koncentracié tartomanyban, az S/N >>10, s a spektrumok
m/z értékeinek egylittes megfelelése, elengedhetetlen
kovetelmény (7. 4bra): mig a transzandroszteron esetében
(5,74 pg/L) még az FS modszer is valos eredményt ad,
addig az etinilosztradiol - a MIM adta elégséges S/N (>>10)
érték mellet is — mint a spektrum tomegaranyai is mutatjak
(0,133 pg/L) jelentdsen tulbecsiiltek; redlis érték csak az

MRM technikaval (0,016 pg/L) kaphaté. A Telki befoly6
szennyviz szteroid és kolsav oOsszetétételét, kozvetleniil
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5. Abra. A 2,4-diterc,butil fenol elucidja: a reagens vak (a), az SPE
vak (b) és a TMS éter/szarmazék kromatogrammjaval (c), valamint a
szennyezések (1A, 2A) és a célvegyiilet spektrumaival (3A).

a szarmazék-készités utan, és 6 nap elteltével, 250 mL ¢s 500
mL mennyiségekbdl mértiik. Az eljaras reprodukalhatosagat
az egybehangzo eredmények relativ szorasokkal (RSD%)
jellemeztiik.

3. Osszefoglalas

a) Az ibuprofén, naproxen, ketoprofen ¢és diklofendk
azonositasat és mennyiségi meghatdrozasat, kornyezeti
vizekbdl, trimetil-szilil (oxim) észterekként, szdrmazék-
készitési, fragmentum analitikai és adatgytijtési technikak
valtoztatdsa alapjan optimaltuk, (1. — 4. tablazatok, 1.-3.
abrak).

b) Korabbi tapasztalatok felhaszndldsaval, a sokossze-
tevéjii analizis rendszer keretében, nagyszamu gyogy-
szermaradvany, kozmetikai- és ipari szennyez6, dsszesen 63
vegyiilet egyidejii elemzesét, trimetil-szilil oxim észter/éter
szarmazékaikként, egy oldatbol, egy felvételbdl, 34 perc
elticié idével azonositottuk és mértiik (5. — 8. tablazatok, 4.,
5. abrak).

¢) A sokosszetevojli elemzorendszert kiterjesztettik: a
természetes és mesterséges szteroidok szarmazék-készitését,
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8. Tablazat. Be- ¢és kifoly6 szennyvizek, s a Duna viz mintak szennyez6i, TMS (oxim) éter/észterekként, szelektiv fragmentum ionjaik,
SFI(k) alapjan értékelve.

ng/L ng/L RSD%
Szennyezdk EP-2007 Majus EP -2007 Junius EP -2007-November Dunaviz- 2008 ,
befolyo kifolyo befolyo kifolyo influent effluent Januar Junius Atlag
1. Benzoesav 53,5(1,22) 4,54 (391) 922(57) 085(55) 176(4,79) 1,09 (8,5) <LOQ 118 (4,6) 56
2. Fenilecetsav 139 (337)  <LOQ 430 (6,8)  13,1(4,77) 273 (6,3) <LOQ <LOQ <LOQ 5,8
3. 2-Fenil-propionsav 63,4 (235  <LOQ 547 (5,4) <LOQ 191 (4,17)  <LOQ <LOQ <LOQ 4,10
5. Kaprinsav 11,6 (9,8) 0,060 (11) 98,6 (3,1) 099(52) 44,7(3,25) 046(64) 215(0,82) 229(3,1) 3,59
6. 4-Hidroxi-metil-benzoat 0,40 (7,4) <LOQ <LOQ <LOQ  1,88(4,86)  <LOQ <LOQ <LOQ 5.1
7. Szalicilsav 7,4 (2,95) <LOQ 7,4 (6,9) <LOQ  23,6(4,57)  <LOQ <LOQ <LOQ 4,64
9. 2,4-Di-terc,-butil-fenol 107 (5,1) 63,8(4,43) 68,7(3,6) 373(66) 65(51) 195(65 1385(3,53) 44,7(99) 54
10. 3-Hidroxi-benzoesav 2,60 (0,83)  <LOQ 3,85(4,7) <LOQ  245(3,55)  <LOQ <LOQ <LOQ 4,72
11. 4-Hidroxi-etil-benzoat 2,46 (3,38)  <LOQ 56(2,69  <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 4,99
12. Klofibrinsav 2,67(2,56)  <LOQ 226 (74) 0,60(8,5)  3,84(58) <LOQ 1098,1) 13414 69
13. Dietil-ftalat 55(54)  050(74) 10,0(56) <LOQ  23,6(3,52)  <LOQ <LOQ 109(52) 5.2
14. Tbuprofén 6,6 (6,5) <LOQ  251(461) <LOQ  557(3,92)  <LOQ <LOQ <LOQ 46
15. 4-Hidroxi-benzoesav 24,7 (9,8) <LOQ 170 (4,39)  1,65(7,1) 81,4(4,95) 147(395) 1116(2,44) 154(84) 59
16. 4-Hidroxi-fenil-ecetsav <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 8,6 (4,67) <LOQ <LOQ <LOQ 4,67
17. Laurinsav 1,82 (7,6) <LOQ 489(59)  <LOQ 1,88 (7,3) <LOQ <LOQ <LOQ 6,1
18. Ftalsav <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ  229(3,86)  <LOQ <LOQ <LOQ 4,88
21. 3-(3-Hidroxi-fenil)-prop,.s 0,32 (12) <LOQ <LOQ <LOQ 7,9 (2,77) <LOQ <LOQ <LOQ 5,7
22. Tereftalsav <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 9,3 (2,55) <LOQ <LOQ <LOQ 2,55
24, 3-(4-Hidroxi-fenil)prop,,,v <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ  14,0(3,000  <LOQ <LOQ <LOQ 5,0
25. Vaniliasav 0,76 (7,8)  0,32(9,1)  75(59) 13,5(227) 202(3,32)  <LOQ <LOQ <LOQ 5,7
26. Homovaniliasav 0,11 (5,0) <LOQ 0,75(54) 0,72(6,5) 4,69 (3,060  <LOQ <LOQ <LOQ 4,13
27. Azelainsav 476 (62) 143(8,6) 71,4(6,1) 4,60(83) 22,7(7.6) 3,34(83) <LOQ 1963(22) 6,6
28. Mirisztinsav 12,4(330)  <LOQ 247(57) 029(51) 304(4,53) 1,03(62) 1298(0,027) 145(8,1) 4,70
29. Szebacinsav <LOQ <LOQ 6,4 (6,8) <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 174 (6,5) 4,72
30. 3-Met,-4-OH-benzol-prop,s, 1,65 (6,8) <LOQ 5,9 (7,0) <LOQ  243(3,08)  <LOQ <LOQ <LOQ 5,1
31. Koffein <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ  57,7(3,81) 1,55(4,85) 440(0,93) 101(99) 5,5
33. 3-Indolecetsav 53,6 (9,4) <LOQ 147 (6,2) <LOQ 23,4 (7,4) <LOQ <LOQ <LOQ 6,3
34. Dibutyl phthalate 435(8,8) 1,89(4,12)  <LOQ <LOQ 79(6,7) 321(4,76) 498 (4,07)  381(57) 5.9
36. Palmitolajsav 2,78(338)  <LOQ  51,5(3,02) 3,52(12) 102 (5,7) <LOQ 1225 (4,06)  305(9,6) 5,9
37. Palmitinsav 7,1(6,1) <LOQ  67,0(1,66) 125(59) 114(1,59) 10,8(7,1) 3143(7,6)  231(11) 6,6
38. 5-Klor-2-metil-indolecetsav ~ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 4,86
39. Metopropol 252(83) 1,53(8,4) 29,5(4,33) 56(87)  625(82) <LOQ <LOQ <LOQ 6,9
40. Ferulasav 6,8 (8,4) <LOQ  39,4(3,67) 3,20(8,1) 9,40 (6,3) <LOQ <LOQ 376 (92) 7.3
41. Naproxen 2,54(58) 028(72) 1,71(8,7) 046(7,7) 221(483) 086(64) 741(1,10)  1,9(24) 5,5
42. Kéavésav 1,25 (7,7) <LOQ  1,04(2,42) 025(10) 3,59 (6,9) <LOQ <LOQ <LOQ 6,0
44. Linolénsav 14,5 (7,7) <LOQ 14,5(7,7) 045(94)  38,3(8,5) <LOQ 1959 (13) <LOQ 8,3
45. Olajsav 46,4 (9,3) <LOQ 58,4(8,1) 2,67(51) 391(3,53) 139(54) 4934(020) 731(7,8) 5,
46. Ketoprofen <LOQ 139(5,1) 126(7,7) 1,11(55 1,75(4,01) 1,00 (5,6) <LOQ <LOQ 5,7
47. Sztearinsav 233(4,72)  <LOQ 21,3(7,9)  092(8,7) 73,0(4,56) 0,63 (327 1613(9,1) 310(74) 6,7
48. Diklofenak 4,19 (3,00) 338(3,11) 2,16(7,4) 2,63(4,05) 245(8,6) 3,65(6,8)  141(0,58) (18,8(19) 50
50. Arachinsav <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 27,2 (5,7) <LOQ <LOQ <LOQ 5,7
52. Metotrimeprazin <LOQ 1,01(6,9) 297(8,6) 2,16(53) <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 7,5
53. Dioctil ftalat 1,06 (9,9) <LOQ 3,53(8,9) 042(84) 622(3,39) 243(3,12) 877(1,39)  300(6,6) 64
54, B-Estradiol 0,62 (5,0) <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ -
56. Koleszten 26,9 (2,54)  <LOQ 9,8 (8,5) <LOQ 48,3 (5,7) <LOQ 169 (0,44)  289(2,1) 56
57. Koleszterol 83,2(2,85) 93(82) 362(89) 49(96) 414(475)  <LOQ 4010 (0,40) 2830 (6,7) 6,3
58. Kolsav 35,4 (7,3) <LOQ 99,1 (84)  <LOQ  79,0(2,50)  <LOQ 1940 (8,8) 249 (2,10) 6,2
59, Litokésav 10,7 (9,6) <LOQ 929(8,1) <LOQ  794(430)  <LOQ 1728 (1,99) 715 (11) 6,8
60. Kenodezoxikélsav 5,9 (1,7) <LOQ 4,17(8,8)  <LOQ 28,7 (5,4) <LOQ 440 (12) 168 (1,46) 69
61. Urzodezoxikolsav 6,2 (8,9) <LOQ 259 (8,8  <LOQ 9.4 (7,7) <LOQ <LOQ <LOQ 73
62. 3-Hidoxi-7-ketokolansav 3,03 (9,1) <LOQ 6,1 (8,7) <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 7,9
Taldlt sszesen: */mg/L(EPY; 4y 0r0 7 13804 402298 241031 452622 15349 2027314 24/9620
ng/L (Duna
eltavolitva,% 89 96 99 - - -

Jelolések: mint az 1.-7. Tablazatokban, valamint, ()= zardjelben (RSD%), harom szarmazék-készités, egyenként 3 injektalas atlagértékei; * = mért
szennyezOk szama/koncentracidja
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9. Tablazat. Természetes és mesterséges szteroidok szarmazék-képzési 2 b . . . s
tanulmanya: modell oldatokbdl (injektalasonként 500pg); a szililez&szer Counts 1 SZ“F’ anti oxim arany
fliggvényében, szelektiv fragmentum ionjaik (SFI) alapjan, TMS (oxim) 20 - 2000 pPg: 0.57 |
éter szarmazékaikként, GC-MS eljarassal. 1 1000 pg: 0.59 ‘
Vilaszjel: integrator egység/injektalt pg ] 500 peg: 0.49
Szdrmazékképzés ] 250 po: 0.52
N HMDS+TFE MSTFA BSTFA 1; E 7o Pe: Flaw
v 27 100 pg: 0.46 ‘
szteroidok U Ad* RSD% A" RSD%  Ad* RSD% Ad* RSD% i S0 pe: .58 ‘
(Atl+AtP) g 2 /i ‘
Androszteron 37603 4,58 35034 0,98 4,04 36235 8,5 19478 3,69 10: ﬂ[
B-Osztradiol 45204 3,31 46239 1,71 2,04 50131 3,42 45874 2,83 ] | \ ‘
Mesztranol 19793 3,90 21280 0,37 494 21033 2,00 18803 4,17 ] ’ ‘ /\
Ethinilosztradiol 22865 1,31 21437 0,93 194 23389 0,74 21868 1,96 ] ‘[ﬁ.ﬂ ‘\/ l\
Tesztosteron 17229 1,85 15946 131 3,89 18857 335 13803 5.4 97 | \“\l "" \II
Osztriol 66430 3,71 61005 031 4,40 69534 2,78 64454 2,65 1 f “ }' v
il J
Noretiszteron 11989 6,6 11590 0,18 2,03 13299 443 8316 5,5 1 3,{ \‘\ ,-",j/ \L
p PA S}
Gesztoden 6769 7,2 6319 148 5,1 7121 6,4 4884 441 ] 7 o A2 .
Levonorgesztrel 8985 135 9314 190 1,64 10439 59 6799 4725 e A
20.25 20.50

Etonogesztrel 8307 52 7957 4,53 52 9818 3,45 5768 4,12

Stigmaszterol 9280 4,48 8929 039 1,50 9053 54 11265 2,94 . . . , . ,
- 6. Abra. A noretiszteron syn/anti oxim csucsteriiletek aranya, 50-2000 pg

Jelolések: mint az 1.-8. Tablazatokban, valamint, Atl = atlagértékek: 3 injektalt mennyiségek: szelektiv fragmentum ionjaik alapjan mérve. Atl® =

parhuzamos szarmazék-készités, egyenként haromszor injektalva; kozvetleniil higitas utan; Atl® = 12 éraval késébb;

10. T4ablazat. Be- (bef) és kifolyo (kif) szennyvizmintak (0,5L és 1 L) oldat fazisaban, GC-MS eljarassal mért szteroidok, TMS (oxim) éter szarmazékként,
szelektiv fragmentumionjaik alapjan.

ng/L
Dél-Pest Telki Dél Pest Telki Dél Pest Telki
Szteroid
2009, december 2010, januar 2010, februar 2010, majus 2010, junius 2010, julius
bef kif bef kif bef kif bef kif bef kif bef** bef!? kif
4,09 0,74 3,96 1,08 2,17 2,21
Androszteron <LOQ ? <LOQ ? <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ ’ ? <LOQ
(5,1) (0,0 (10,0) (6,2) (248)  (0,75)
_ L70 0,78 1,87
Transzandrosz. <L0Q <LOQ <LOQ <LOQ <L0Q <LOQ <LOQ 4,00 3,53 <LOQ
teron (4,23) (1.25) (1,07) 55 (62
1,04 1,04 1,09 0,57
Androszteron-" <LOQ 0.058 LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 437 430 LOQ
(10) 7.2) (1,05) (1,00) (2.44) @13)  (3.96)

B-Osztradiol <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ

Osztriol <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ
180 16 188 2,11 302 15 144 20,0
Koprosztanol 45 (6,2) 6,40 44,0 31 <LOQ
(.26) (83 (G324 (475 (137 (1.93) (BS) (54) @3 196 (0.21)
eltavolitva™ 164 {91} 186 {99} 287 {95} 124 {86} 39 {87} {100}
21 0,308 10,0 0,437 37 1,39 8,5 0,96
Koleszterol 6,7 (4,8) 0,37 41,0 25,0 0.79
74 (19 (069 (7 (73 (48 (352 (413) @n 6o @1y 13
cltavolitva™ 20,7 {99} 9,6 {96} 35,6 {96} 7,5 {89} 6,3 {94} 40,2 {98} or 24,2 {97}
. 8,40 1,2
Stigmaszterol <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ <LOQ @9) (56 <LOQ <L0Q <10Q
eltavolitva™ - - - - 7,19 {86} -
B-Szitoszterol <LOQ <LOQ 10,0 Lz LOQ <LOQ <LOQ <LOQ 7,00 <LOQ <LOQ <LOQ
0.85)  (2.81) (5.6)
eltavolitva™ - 8,9 {89} - - 7,0 {100} -

Jelolések, mint az 1. — 9. Tablazatokban, valamint: * = 3,11-o0l-17-one, SFI alapjan azonositva; () =RSD%, 2-2 parhuzamos extraktum, egyenként 3 injektalas
atlagaban szamitva; ** = a szennyvizkezelés soran eltavolitva, a befolyo szennyvizben mért mennyiség{szazalékaban} kifejezve.

118. évfolyam, 2-4. szam, 2012.



62

Magyar Kémiai Folyotirat - Kézlemények

11. Tablazat. FS, MIM, MRM adatgyiijtési technikak analitikai jellemz6i: szteroidok és kolsavak meghatarozasa modelloldatokbdl, TMS (oxim) éter/észter

szarmazékként, GC-MS eljarassal.

Analitikai jellemzék— R? RSD% LOQ*, ng/L ILQ**, pg Sa/:; Ie;;t;i:}(
Vegyiilet U FS MIM MRM FS MIM MRM FS MIM MRM FS MIM MRM MIM/FS MRM/MIM
1. Androszteron 0,9995 10,9858 09795 6,8 11,5 132 379 379 191 10,1 10,1 5,1 1,36 2,41
2. -Osztradiol 0,9997 10,9987 0,9986 5,2 5,4 6,6 0,56 0,283 0,203 1,61 0,753 0,541 1,51 2,07
3. Transz-dehidroandroszteron  0,9983 0,9924 0,9966 6,5 8,9 9,9 21,8 18,0 9,0 58 48,0 239 6,8 2,62
4. Transz-androszteron 0,9987 10,9896 09829 10,8 12,3 13,2 18,0 9,0 9,0 24,0 24,0 24,0 10,4 2,08
5. Mesztranol 0,9997 10,9996 0,9998 5.9 5,0 7,3 1,725 0,521 0,173 4,62 1,39 0462 10,7 3,07
6. Dihidrotesztoszteron 0,9997 10,9966 09935 4,85 3,84 6,7 19,9 9,9 1,99 53 263 53 4,42 2,05
7. Etinilosztradiol 0,9999 10,9991 10,9994 6,1 4,88 8,3 1,17 0,589 0,195 3,13 1,57 0,523 9,9 8,64
8. Tesztoszteron 0,9993  0,9978 0,9980 12,0 9,0 9,0 18,1 3,64 1,09 483 9,7 290 10,1 6,8
9. Noretiszteron 0,9996 0,9960 0,9849 10,7 7.8 8,2 3,75 3,75 1,88 10,0 10,0 5,0 1,66 3,54
10. Osztriol 0,9994 10,9991 0,9995 53 6,6 7,3 1,15 0,573 0,191 3,07 1,53 0,513 2,01 1,33
11. Androsztendion kalibracios gorbe 20,6 20,6 20,6 55 55 55 7,65 2,94
12. Gesztoden 0,9995 10,9952 0,9945 6,2 7,0 11,9 195 9,75 9,75 52 258 258 490 1,62
13. Levonorgesztrel kalibracios gorbe 17,7 17,7 8,8 47,1 47,1 23,5 6,6 1,08
14. Etonogesztrel kalibracios gorbe 19,1 9,5 9,5 51 253 253 3,27 1,08
15. Koprosztanol 0,9966 0,9990 0,9979 6,8 4,41 53 18,6 9,3 1,86 49,5 24,7 495 7,5 2,95
16. Progeszteron kalibracids gorbe 88 88 88 234 234 234 4,53 1,17
17. Koleszterol 0,9996 10,9954 10,9985 5,8 7,6 4,8 18,5 9,3 338 494 24,7 9,0 2,80 3,44
18. Medroxiprogeszteron-acetat kalibracios gorbe 43,9 439 439 117 117 117 2,84 2,55
19. Litokolsav 0,9979 10,9994 0,9941 5.2 5,6 8,4 32,3 19,5 19,5 86 52 52 1,24 2,01
20. Stigmaszterol 0,9974 10,9983 10,9998 10,3 4,05 8,0 21,8 10,9 450 58 29,0 12,1 1,15 1,98
21. Kolsav 0,9999 10,9950 0,9927 54 10,0 11,6~ 323 3,75 3,75 86 10,0 10,0 1,19 2,15
22. Kenodezoxikolsav 0,9998 10,9979 10,9947 49 9,6 11,5 31,5 199 199 84 53 53 3,76 5,03
23. B-Szitoszterol 09915 0,9973 0,9919 10,6 6,2 6,0 22,1 11,0 1,32 59 29,3 3,51 6,6 1,38
24. Urzodezoxikolsav kalibracids gorbe 34,5 34,5 30,8 92 92 82 4,0 3,09
25. 3-Hidroxi- 7-ketokolansav kalibracids gorbe 300 73,5 55 800 196 147 8,33 1,54
26. Dehidrokolsav kalibracios gorbe 600 380 380 1600 1014 1014 4,29 1,55

Jelolések: R?=

a kalibracios gorbe linearis tartomanya alapjan (0,188 ng/L - 2,81ng/L); *LOQ = S/N > 10; **ILQ =

torzsoldatabol (LOQ ng/L = injektalt pg x 375); *** S/N: jel/zaj viszony, adatgy(ijtési modszerenként hat injektalas atlagértéke.
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7. Abra. A transzandroszteron (a), s az etinilosztradiol (b) FS (a 1,2 - b 1,2), MIM (a 3,4 — b 3,4) és MRM (a 5,6 — b 5,6) adatgyijtésii kromatogrammiai és

tomeg spektrumai.
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fragmentum analitikai elemzését és adatgyiijtési optimalasat,
a ng/L tartomanyokra alkalmas eljarasként validaltuk (9.
— 12. tablazatok, 6., 7. abrak).

12. Tablazat. A Telki befolyd szennyviz kiilonboz6 térfogataibol, a
szteroidok és kolsavak meghatarozasara, extrakcio és szarmazékkészités
utan kozvetleniil, majd, hat nappal késébb: TMS (oxim) éter/észter
szarmazékaikként, eltéré adatgyijtési technikakkal (FS, MIM, MRM).

Telki, November, Befoly6 szennyviz, pg/L (RSD%)

Vegyiilet
mL FS MIM MRM
250 0,782(1,73) 0,642 (2,15) 0,669 (3,46)
Androszteron 500 0,760 (3,19) i 0,727 (0,78) EA 0,708 (1,35) :
+6nap 0,824 (1,62) 0,860 (0,72) 0,806 (5.6)
250  <LOQ 0,089 (6,0) 0,017 (8,4)
p-Osztradiol 500  <LOQ 0077(3.57) & 0018(1,54) &
+6nap  <LOQ 0,076 (5,80) 0,011 (14)
250 0,691 (15) 0,512 (0,68) 0,694 (1,43)
Transz- S S o
500 0,689 (13) L 0,666 (84) o 0,63603) =
androszteron o ) R
+6nap 0,725 (5,1) 0,702 (2,10) 0,612 (6.,8)
250  <LOQ 0,143 (0,41) 0,017 (22)
Etinil- & =
) - 500  <LOQ 0,133 (1,54) &  0016(68) ©
osztradiol o o
+6nap  <LOQ 0,135 (14) 0,017 (1,44)
250  <LOQ 0,186 (6,1) 0,128 (10,0)
Osztriol 500  <LOQ 0141 (113) & 0,127(0,076) 5
+6nap  <LOQ 0,178 (2,23) 0,148 (5,2)
250 50,6 (0,17) 488 (2,21) 43,7 (3,03)
Koprosztanol 500 451(290) S 42208) & 394329 5
+6nap 47,5 (0,91) 48,8 (0,15) 436 (427)
250 33,8 (0,68) 47,2 (0,46) 42,8 (7,16)
Koleszterol 500 29.6(072) © 288(131) 2 27.6(107)
+6nap 32,0 (1,23) 389 (1,43) 340 (1,44)
250 343 (132) 30,0 (1,24) 33,8 (0,052)
Litokélsay 500 208 (0,73) % 242(268) o 30409 3
+6nap 30,6 (1,33) 20,7 (6,8) 28,0 (7.,8)
250 4,67 (4,02) 5.6 (4,32) 3,92 (11,7)
Stigma-szterol 500 446 (0,14) T 431(026) o  392(013) 5
+6nap 4,71 (54) 4,00 (0,100) 414(62)
250 18,2 (0,090) 20,0 (1,00) 21,6 (0,77)
Kélsav 500 188(.83) G 204(194) £ 198(195) S
+6nap 19,5 (4,42) 225 (4,42) 21,4 (0,187)
250 696,1) __ 15(0,18) 6,5 (0,078)
Kenodezoxi- 0 (96 3 73002) = 680283 O
Kélsav 9 (7,6) ;@; 30,021 8(283)
+6nap 7,0 (1,81) 8,4 (1,32) 7,8 (2,78)
250 34,1 (2,27) 3,35 (0,25) 3,40 (1,45)
B-Szitoszterol 500 247 (3.98) & 285(96) & 262334 2
+6nap 234 (0,28) 2,72 (1,71) 2,75 (0,15)
250 4,60 (8,8) 488 (6,2) 459 (5,4)
Urzodezoxi- = = =
A 500 50(72) B 53(253) & 499(2,59) o
koélsav & L =
+6nap 4,82 (3,39) 4,67 (1,20) 3,79 (1,42)
250 48(0,17) 3,50 (11,4) 2,89 (0,020)
3-Hidroxi-7- - o= %)
" 500 3.64(0,62) & 393(001) & 311(L14) o=
ketokolansav = 2~ =
+6nap 2,97 (3,53) 451(9,7) 437 (13,6)

Koszonetnyilvanitas
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Kutatasi ¢s Technologiai Hivatalt. (OM-00371/2008),
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Identification and quantification of organic pollutants
in environmental water samples as their trimethylsilyl
(oxime) ether/ester derivatives, by gas chromatography
mass spectrometry (GC-MS)

a) Reliable, reproducible fast and cost-effective gas
chromatographic mass spectrometric method has been developed
for the identification and quantification of ibuprofen, naproxen,
ketoprofen and diclofenak, as their trimethylsilyl (oxime) ester
derivatives. Comparing the acquisition protocols, it was confirmed
that out of the FS, SIM and MS/MS techniques, in order to get
reliable and reproducible results MS/MS acquisition technique is
the method to be selected (Tables 1. - 4, Figures. 1.- 3.),

b) The gas chromatographic mass spectrometric identification
and quantification conditions of six cholic acids, such as cholic-,
lithocholic-, chenodeoxycholic-, ursodeoxycholic-, 3-hy-droxy,7-
ketocholanic- and dehydrocholic acids have been optimized.

¢) The two-step derivatizations, consisting of oximation and
subsequent silylation, performed as a function of the time and the
temperature of both steps, resulted in fully derivatized products,
suitable for identification and quantification purposes, equally.
This process proved to be in particular advantageous for the keto
group containing cholic acids ensuring both the stability of these
derivatives and their acceptable, reproducible responses.

d) Fragmentation patterns of all six model acids provided the
expected masses of molecular ions, the molecular ions less by one
methyl radical, less by one TMSO, TMSOH, Si(CH,), and further
characteristic fragment ions.
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e) As the practical utility of the method, in the frame of a new group
of waste water pollutants have been introduced.

In the influent waste water five different cholic acids, in the Danube
river three species have been identified and measured. The total
cholic acid contents of waste water samples were extremely high,
close to 300 pg/L, while in the Danube river 4 ng/L cholic acids
were found.

f) On the basis of earlier experiences a multiresidue system was
elaborated suitable for the analysis of pharmaceutical remedies,
personal— and industrial pollutants, in total of 63 compounds from
one solution by a single injection by GC-MS (Tables 5. -8., Figures
4,5,).

@) The practical utility of the multiresidue proposal was shown
by the identification and quantification of the pollutants,
present in the influent and effluent wastewaters of a Hungarian
wastewater treatment plant (under six months period of time) and
in the Danube River (for two months).As to the efficiency of the
Hungarian Wastewater Treatment Plant, it is worth of mention that
the average removal of the total of pollutants, under the 6 months
period of time, proved to be 96% (RSD%=3.40)

h) The multiresidue approach was extended to the analysis of
natural and synthetic steroids: derivatization, mass fragmentation
and acquisition protocols were given in order to identufy and
quantify steroids in the low ng/L levels (Tables 9. - 12., Figures
6.,7.).

i) To improve the selectivity of the quantification of the most
common natural and synthetic steroids along with cholic acids, in
total 26 pollutants, in addition to the 63), for the first time, as their
TMS (oxime) ether/ester derivatives, a tandem mass spectrometric
acquisition protocol was optimized.

j) In the frame of these studies, as novelty to the field, the full-scan,
the multiple ion monitoring and the currently optimized, tandem
mass spectrometric, multiple reaction monitoring type acquisition
methods, all three at once, have been compared, on the same basis
(derivatization/instrumental conditions) and characterized with the
same, comparable analytical performance parameters.

k) Data obtained revealed that, in particular in cases of
hydroxysteroids, they can be quantified with reliability and
reproducibility, upon the tandem mass spectrometric acquisition
method, exclusively.

1) The practical utility of the currently compared acquisition
protocols, including the optimized MRM technique was confirmed
with the analysis of five influent/effluent wastewater samples, taken
in 2010.

m) The estrogen contents of samples, in order of listing, varied
between 2.5 - 27 ng/L (B-estradiol), 16 - 152 ng/L (ethinylestradiol)
and 85 - 449 ng/L (estriol), respectively.

n) The overwhelming part of androgens, consists of 0.708 - 8.2
pg/L androsterone and 0.636 — 5.81 pg/L transandrosterone, found
in the influent samples, only.

0) Coprostanol and cholesterol were present both in influent and
effluent wastewaters: influent wastewaters contain 19.3 — 50
ng/L coprostanol and 6.70 — 43.0 pg/L cholesterol, while effluent
samples comprise 0.653 — 6.40 pg/L coprostanol and 0.678 — 2.88
ng/L cholesterol.

p) Phytosterols, like stigmasterol and P-sitosterol, constituents
mainly of influent samples were determined between 1.10 - 7.50
ng/L, and 0.567 - 41.9 pg/L: all accepted data were obtained by the
MRM technique.
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