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Hvorfor interesse sig for QTOF
(eller HRMS som det rettelig burde hedde)?

We will only find, what we are looking
for!
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”Non-Target”

« NTS

e Suspect Screening

« Target analyser

« QTOF

 Retrospektive analyser
« Chemical Fingerprinting
« LC-HRMS

En mangde nye begreber, som daekker over analysemetoder,
strategier, apparattyper, services m.m.
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LC/MS/MS

Q1: selektion pa baggrund

af preedefineret masse (m/z) Q3: pany selektion pba. af

preedefineret masse
f.eks. 69 m/z.

Igen: kun stoffer/fragmenter
med denne masse passerer

f.eks. 113 m/z Q2: fragmentering ved

bombardement med gas

Kun stoffer med denne
masse passerer (£ 0.5 m/z).

LC-ESI : Q1 az a3
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Front-end | interface | Back-end

De preedefinerede

fragmenter/masser nar frem
til detektoren

Detector




Non-target analyser -:-:% eurofins

LC QTOF

Q2: Fragmentering

Q1: abnes helt sa alle ved bombardement

ijoner principielt lukkes med gas. Alle ioner og

gennem apparatet Q3: udgar i en QTOF fragmenter bliver i

Veksler mellem at princippet detekteret
fragmentere og at

undlade fragmentering

- -

Pusher etector
Q1 Q2 -

€ — T

Reflectron

Front-end Interface Back-end Time-of-flight tube
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Target analyser:

« Certificerede referencestoffer analyseres sammen med prgven for at identificere og kvantificere de
fundne stoffer

 Den indtil nu helt dominerende metode pa miljgomradet, som alle standarder og forskrifter er bygget op
omkring.

Non-Target / NTS /Chemical Fingerprinting:

Det principielle: Vi har ikke referencestoffer med i forbindelse med analysen.

Ingen eller begreenset forudgaende viden om hvad prgven kan taenkes at indeholde
Meget tidskreevende proces (og dermed meget dyrt)

Identifikationen kan veere behaeftet med betydelig usikkerhed

Kvantifikation er en udfordring
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Suspect screening:

En strategi som kombinerer analyseapparaternes evne til at analysere meget bredt med et
forudgaende kendskab til den pagaeldende pravetype.

* Opbygning af lister over stoffer, som er plausible for prgvetypen.

- ID pa baggrund af plausibilitet og analytiske data for de enkelte stoffer.

- Identifikation kan fortsat veere usikker, men betydelig starre troveerdighed
- Kvantifikation fortsat en udfordring

Vi finder kun det som vores lister omfatter — men listerne kan veere meget omfattede
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3 analysestrategier:

Suspect Non-target
Target analyser screening analyse / NTS
Vi ved hvad vi leder * Vi ved hvad vi leder Vi har ingen ide om
efter. efter. hvad vi kigger efter.
* Vi har (certificerede) Vi har ikke reference- « | princippet kan vi
referencestoffer med stoffer med under identificere alle stoffer
under analysen til brug selve analysen. som lader sig
for identifikation og analysere med den
kvantifikation. - Vi ser kun det vi leder anvendte metode.
efter — men vi kan lede
* Vi ser kun det vi leder efter rigtigt meget |

efter. hver analyse.
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QTOF

* Quadrupole time of flight (QTOF).

- Samme principper som traditionelle apparater, men Q3 er erstattet af en TOF.
« TOF detektoren maler alle ioner som kommer frem.

* Meget starre praecision i massebestemmelsen (ca. 200-400 x)
 High-resolution-mass spectrometry (HRMS).
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Et eksempel:
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Retrospektive analyser — muligheden for at ga tilbage i tiden

Vi kan genbesgge tidligere HRMS-filer, da de jo indeholder alle data fra en prave.

- Mulighed for at undersgge for tilstedeveerelse af stoffer, som vi ikke var opmaerksomme pa
| farste omgang.

* Muliggar hurtige screeninger af store prgveserier for "nye” stoffer

En ny analyseservice som bliver aktuel i Igbet af kort tid.
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Suspect screening pakker:

« 1200 chemicals of concern (CECs),
ID pa baggrund af masse
bestemmelse, fragmentationsmgnstre

0g retentionstid -> stor sikkerhed i ID

Udvalgte stoffer kan senere
kvantificeres.

Suspect Screening Package of pharmaceuticals and pesticides

Suspect Screening Package of pharmaceuticals and pesticides

Peak I

1-(2-Methoxyphenyl)piperazine

2-0x0-3-hydroxy-LSD Peak Il

1-(4-isopropylphenyl)-urea

2-Phenethylamine

nol (TCPy) Peak 1

tamine. TMA

1-(4-methoxyphenyl)piperazine

2-Phenylphenol

1.2.3.6-Tetrahydrophthalimide (cis-)

3 5 6-Trichloro-2-pyridinol (TCPy) Peak 1

ne

10-Hydroxycarbamazepine

3.4.5-Trimethoxyamphetamine. TMA

enzylcathinone

11-OH-THC

3.4-Dimethylethcathinone

17-alpha-Methyltestosterone

3.4-Methylenedioxy-n-benzylcathinone

1-Hydroxymethyltriazolam. alpha-Hydroxy-
Triazolam

3.5-Diiodotyrosine

1-Hydroxymidazolam

3-4-CTMP Peak 1

1-Naphthylaceticacid (NH4)

3-4-CTMP Peak 2

1-Naphthylaceticacid Fragm 141

3-4-DMA

1-Piperonylpiperazine

3-4-DMMC

2 C-P

3-Ethylethcathinone

2.3.4.6-Tetrachlorophenol

3-F-Amphetamine

2.4 Dimethylphenyl-N-methylformamidine

(metabolite Amitraz) 3-Fluorophenmetrazine pC
2.4.6-Trichlorophenol 3-F-Methamphetamine
2-5-DMA 3-F-Methcathinone. 3-FMC -

hinone
25I-NBF 3-Hydroxyphenazepam
25|-NBoMe 3-MBZP
2-Amino-5-chlorobenzophenone 3-MEC. 3-Methylethcathinone
2-Amino-5-nitrobenzophenone 3-MeO-PCP "
2-Aminoindane. 2-Al 3-Methylfentanyl z;t;nnohe
2-Benzyltetronic acid 3-Methylnorfentanyl ”k 2: :!}Z:;
2C-B 3-MMC. 3-Methylmethcathinone
2C-B-FLY 3-OH-Bromazepam (peak 1. minor) (4-AAA)
2C-C 3-OH-Bromazepam (peak 2. major) thyltryptamine
2-C-C-NBoMe . 25C-NBOMe 3-OH-Flubromazepam
2C-D 4-Acetamidoantipyrine (4-AAA)
2C-E 4-Acetoxy-N-methyl-N-ethyltryptamine AP)
2C-H 4-AcO-DIPT -
2C-1 4-AcO-DMT. Psilacetin
2CT-2 4-Aminoantipyrine (4-AAP)
2C-T-4 4-Benzamidosalicylic acid "
2C-T-7 4-BMC. Brephedrone

2-DPMP (desoxypipradrole)

4-CEC

2-Fluoroamphetamin

4-Chlor-2-methylphenol

2-Fluoroethcathinone. 2-FEC

4-CMLC. Clephedrone

12



o% eurofins

VANDALF
—_§ NN B I

Title: Presentation title  Document Name: PowerPoint template (16-9) MASTER DRAFT EDR: N/A Document owner: Rachel Lopez Last modified on: 22.06.2021 13



Praver til VANDALF

&% eurofins

Fem rensningsanleeg Fyn 54 Prgver taget i Danmark i sommeren 2020
Ejby Mglle (Odense)
Nordvest (Odense)
Nordgst (Odense)
Otterup

Sgndersg

Gilleleje:

Skanderborg ) Helsil
20 indlgb og 24 udigb
I n ¢ Og u S p r¢ve?ns Hundested Fredensborg
Odde Ea
Gedved Nyreoing Hillerod
g7 Sielland
Sejero 2
0 5
Horsens ,:a%@ Vig \:?
‘3’5‘(‘ Frederikssund
- Snap Sam 28 5
% Kongens
2 Lyngby
B juelsminde AL o=k A Ba”e::p o
Kalundborg Kabenhavn
Jyderup |33 = 21 95
2% Roskilde 9
A Kastruj P
Bog

Brenderup @
5
22 9 o Kerteminde 3
e *’
Odel¥se
Vissenbjerg
€20 | 2 Harl
Fy Nyborg ez} Korser Hasl o
Boeslund Fuglebjerg Karise Hedding
ssssss
Ebberup Skeelski Holmegaard Eaxe
- Ring Neestved Fa
Haarby Ladeplad:
Hesselag
Praesto
Faaborg smé{andwa
4 %nq 2
Svendborg lor
q E Mem

Tre rensningsanleeg Kgbenhavn

' Damhusaen

Avedgre
Lynetten

14



Hvad nu? &% eurofins

* Vi kan blive ved med at identificere nye stoffer — men hvordan undersgger vi relevansen?

 Toksikologiske tests er dyre og tidskreevende — vi kan ikke gare det for alle de stoffer,som vi finder i
spildevandet.

- VANDALF projektet gnsker at vende hele fremgangsmaden pa hovedet dvs. starte med at
undersg@ge toksiteten af spildevandet i stedet for detailstudier af enkeltstoffer.
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emical Hazards Ordered by Toxiciy 30 min)
‘Syndrome| AEGL-3, ppm| IDLH, ppm
N 00074 0.002
N 0.032 0017
SE 0041
0.057
025 0.008
027
04 3
04 10 mg/m*
M 083 3
SIE E
2
2
M
1
P
7 2
7.
7.
M
100
D
100
En
SE 20
150
1 25
1 25
JSuitur tricxide 111907446 200
H H [ Sulfuric acid 7664939 200 15 mgim®
Signal processing eyl (L5 ety sporon o ank purpesef 107-151 | W 20 &5
210 50
& Data analyse = o
360 800
510 100
600 500
600 1200
1300 250
1300
1800 300

Toksikologiske test
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« Klare forskelle i mgnstrene i stofferne i tillgb til rensningsanlaeg

- Markant forskel i rensningseffektivitet af leegemidler — ikke sa meget mellem anleeg som mellem
stoffer

« Muligt at bruge metoden til opsporing af kilder til ugnskede tilledninger

« HRMS instrumentet giver mulighed for at screene efter f.eks. nedbrydningsprodukter af kendte
laegemidler

 Der er fortsat meget af den observerede giftighed i spildevand, der ikke kan forklares




