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tomegspektrometria alkalmazadsi terdiletei:

szerkezetvizsgadlat

nagyon érzékeny
nagyon szelektiv
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MS - elonyck/hatranyok

© Extrém érzékeny @® Drdgdk a késziilékek
10-15g, 10-2! mol detektdlhato 100.000-1.000.000 EUR
© 6yors - 10 spektrum/s @ Spektrumokat nehéz értelmezni

© Kénnyen kapcsolhaté -~ MS “szakember™
kromatogrdfidval @ Korldtozott szerkezeti info

© Hatékonysdg @® Izomereket nehéz meg-
egyszer(i mintael6készités kiilonboztetni
rovid analizis id6 ® Sok gyakorlati probléma

© Szerkezeti & kvantitativ késziilék tisztitds & karbantartds
informdcio

© Flexibilis
szelektiv/univerzdlis
detektdlds

© “Easy to get a job” MS
gyakorlattal

javitds

kparativ

,.:" Iség - MsS
s ométer - Calutron




Mass spectrometers - large and small

Blain et al.
rg=2um
CIT array

kromatogrdfia:
6C-MS, HPLC-MS

i Vdkuum v. 1égkariny. Nagyvdkuum

elonforras - mintabevitel

slonforras - lonizalacié (molekulék toredezése, fragmentacio)
*lonoptika — fokuszalas, gyorsitas,

~analizator - szétvalasztas tomeg/toltés alapjan

«detektor - lonok detektalasa

~adatfeldolgozas - tomeg/toltés értékek és jel intenzitas
abrazolasa

tdOmegspektrum:
sintenzitas vs. (tdmeg/toltés)




Relative intensity (100%)

MS - definicio:

Nomindlis témeg (C=12, H=1, CI=35)
Monoizotépos témeg (12C=12,000, H=1,0078, 3°CI=34,9689)
Atlagtémeg (5sszes izotép figyelembevételével, pl. Cl 35,453)

Pontostomeg:
~1-30 ppm pontossdg (~ 4 értékes jegy)
nagyfelbontds (felbontds >10.000)

500 Da-ig : monoizotdpos ~ nomindlis ~ pontos tomeg
Miért fontos a pontos témeg meghatdrozdsa?

*  ELEMI OSSZETETEL MEGHATAROZASA
Izotopcsicsok

Methane CH,

Composition Monoisotopic Abundance

Mass

20, H, 16.0313 100.00
12C,1%C, H, 17.0348 1.17

Nomindlis t6meg 16
Monoizotépos tomeg 16.0313
Atlag témeg 16.0429




100
o0
a0
70
B0
a0
40
3C
20
1C

Composition

Atlag témeg

Hexacontane C,oH;»,

Monoizotdpos témeg 842.9546
843.5363

Monoisotopic

Mass

Abundance

12 1
Ceo Hi22

12, 13, 1
CSQ Cl HlZ?

12 1 2
CGO H121 Hl

H2) 13~ 1
CSB CZ H 122

BB B B B M G 6 o

A FAY

12C5913C11HJ.212H 1
Ce7"°Cs'Hizz

12(:5813(:21H1212H1
l2(:5913(:11H1202H2

12 13~ 1
CSG C4 H 122

8575

-

Atlag tomeg

842.95465
843.95801
843.96093
844.96136
844.96429
845.96472
845.96764
845.97056
846.96807

[Ubiquitin+H]*
C378He30N10501185

Monoizotépos tomeg 8,560.62:

100.00
62.54
0.62
9.40
0.41
1.59
0.14
0.004
0.25

8,565.88(



Isotopes of Other Elements

[ Zn | Aloemic Mumber. Symbol
I |sotapic Asuncance
t Mot Aundant lsotope

Detection Limit Rangee [+ 7

< 0v1=1 ppt

0 o

[ ro-oapmt
O w11 see

[ r-wese

N ¥ Cu |*
L.\l
5 51

T Ag

Felbontds (R): milyen tomegkiilsnbséggel lehet szétvdlasztani két iont

R=M/AM

- cslics szélesség mérése:
50 % cslcsmagassdgndl (Gjabb késziilékek esetén)
FWHM (full width at half maximum)

kis felbontds (<1000 vagy egységnyi felbontas)
nagy felbontds (>10.000) sziikséges pontos tomegméréshez

1000

1001
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779.7012
7796117 | 779.7915

12C,,, 720

’ R=7000, ~high res.

R=950, unit res.
AM=0.5

o o o &bhundances o o

ST T T T T T
472.5473.0473.5474.0474,5475.0475.5476.0476.5477.0477.

Definitions

Average mass or chemical mass: mass calculated using a weighted average of the
natural isotopes for the atomic mass of each element. Example: average mass of
CH;Br = (12.011 154 3 x 1.00797 + 79.904) u = 94.939 06 u. This is the mass a
chemist normally uses in stoichiometric calculations.

2. Nominal mass: mass calculated using the mass of the predominant isotope of each
element rounded to the nearest integer value. Example: nominal mass of CH;OH
=2C'H0'H=(12+4 x 1+ 16)u=32u.

3. Monoisotopic mass: mass calculated using the ‘exact’ mass of the predominant isotope
of each element, which takes into account the mass defects. Example: CH3Br =
2CH”Br = (12.0000 4 3 x 1.007825 + 78.918336) u = 93.941 011 u.

Mass defect: difference between the monoisotopic and nominal mass.
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m/z: the ratio of the relative mass of an ion to its charge number. It is an abstract,
wnitless number that allows us to talk about, for example, m/z = 60. This is the
definition we use in this book. If we define m /z as the mass-to-charge ratio, m is given
in daltons and the charge is given in e, thus m/z is in thomsons. For example, an ion
with mass m = 200 u and with charge 2e has m/z = 100 Th.

Relative mass (m): mass of an atom, a molecule or an ion divided by one-twelfth of the
mass of the '2C carbon atom. It is thus dimensionless. Thus m = (mass of a molecular
or ionic species)/(mass of 'EC) x (1/12).

Mass number: sum of the protons and neutrons in an atom, molecule or ion.
Charge number: the total charge on an ion divided by the elementary charge (e).

Mass spectrum: plot of ion abundance versus mass-to-charge ratio normalized to most
abundant ion in the spectrum.

Base peak: the most intense peak in the spectrum.

Isotopic peak: peak due to other isotopes of the same chemical formula but with a
different isotopic composition.

Relative abundance: normalization in per cent relative to the base peak.
Relative intensity: ratio of the peak intensity to that of the base peak.

Percentage of the total intensity: abundance of an ion over the total abundance of all
ions within a specified mass region.
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Ideadlis ionizacio

érzékeny

Atomokra, kis és nagy molekuldkra is alkalmas

Apoldris, poldris és ionos vegyiiletekre is jo

szerves és szervetlen vegyiiletek,

Kapcsolhaté GC-hez (gdz fdzis) és HPLC-hez (folyadék fdzis)
Intenziv molekulaion észlelheté (molekulatomeg+kvanti)

ANANANENE NENEN

fragmensek (szerkezeti informdcid)

Mindezt egy médszer nem tudja
Aktiv kutatdsi teriilet
Nagy dttérésekhez vezethet 2002: Fenn, Tanaka

Nobel dij:

Tonizdcios modszerek:

Sok kiilonbozé médszer: electron attachment
., photoionization (PI)
Csoportositdsuk field ionization (FI)

- technikai megoldds multiphoton ionization (MPI)

_ fragmens ionok fast atom bombardment (FAB)

. T plasma desorption mass spectrometry
- ionizdlo dgens (PDMS)

-a kép26d6 molekulaion secondary ion mass spectrometry (SIM

- minta polaridsa és mérete thermospray (TS)
infrared laser desorption (IRLD)
Legfontosabbak: nanospray

thermal ionization

electron impact (EI)
chemical ionization (CI)
electrospray, nanospray (ES, ESI)
atmospheric pressure chemical ionization (APCI)
atmosperic pressure photo ionoization (APPT)
matrix-assited laser desorption/ionization (MALDI)

13



Electron Ionization (Electron Impact)

M

10-100 eV A 4 \
(e=)

lonizéacid/gerjesztés

14



Szerkezet meghatarozasra alkalmas
(spektrumkanyvtari keresés)

Idedlis univerzadlis 6C detektorként (szerkezeti
informacio)

Kivalo kvantitativ meghatarozasra

Elemi dsszetétel meghatarozas nagyfelbontassal
Gyokionok képzodnek

Alkalmazas:

Kérnyezetvédelmi analitika - érzékeny, GC-kapcsolat,
mennyiségi meghatarozas

Szerves vegyliletek szerkezet meghatdrozasa -
fragmentacio, elemanalizis, spektrumkonyvtar

6C alkalmazasok

Tomegspektrometrias adatbadzis
NIST-EPA-NIH adatbdzis: ~150,000 komponens

008 MR e Y
W [ ! Case) oo NH/\lN I

Ciplamycefin S04 173 T

Ciproboy

Ciprofloxacin o @) o)
Crolv 50 120 1% 280 F

Cipromid (M]Ciprofloxacin

Sk |
Cicolene 287 E
Groon I e

257 o 1 (M|Ciprofioxacin

Ciponyl

Cirasol 185a = o

240 260 280 300 3207 340
[ compare with 4 =101 x| | BTN 101X
245 Ciprofloxacin =
149 201 287 g5y | Formula. C17H18FN503
2 | MW, 331 CAS#: 86721-53-1
5 120 190 260 330 | NIST# 1212101D#. 15553
IMiCiprofioxacin | DB: mainlib
Other DBs: RTECS, USP
Contributor Finnigan MAT Toxicologic:
46 Masses ond Abundarices
55 465 | 134 45 | 218 &5
56 999 | 146 78 | 229 119
| 147 82 | 230 1
69231 | 149132 | 231 6
71 218 | 157 93 | 245 840

73 359 | 161 122 | 246 126

< <)
— . EI-vel jél haszndlhaté, de

mds ionizdcids technikdkkal NEM




Elektron titkdzéses ionizacio - 6sszefoglalas

TABLE 1.2
Advantages and Disadvantages of Electron lonization

Advantages

Disadvantages

Subpicomele to picomole sensinviry.

Availability of vast compurer
databases, containing over 100,000
compounds.

Use of fragmentation pattern as a
fingerprint with databases to
identify unknowns.

Structural information obiained -
from fragmentation pattern.

Limited macs range due to thermal
desorption (volatility)
Tequirement.

Possible decomposition by thermal
desorption prior to vaparization.

Too much fragmentation, often
resulting in mo observable
molecular jon.

Kombindlt EI/CI forrds

Reagens gdzok: metdn, i-butdn, ammania
Ton-molekula iitkozések a reagens ionok és a

minta molekuldi kozott
Kiméletes ionizacié
Pozitiv és negativ ionok

Kis fragmentdcid, kvdzi
molekulaion ( M+H *
(M+NH,)*

e +CH, - CH,™ + Ze
CH,* +CH,; — CHs* ++CH,
CH;t + M — CH, + MH*

AHreachom = PA (CH4) - PA (M)

16



Porlasztasos technikak - Torteneti attekintés

Electrospray w/ " DLI-El
mobility Direct Liquid Introduction
Dole, 1968 ) | Elestron inpact lonization
1970 d — DLI-CI Chemical lonization Tarose, 1967
= Bsidwn, UWiclafferty, 1973 |
Canmoll & Homing Jo7a Apno. 1914 Cl El
y Moving 78
1 lon Evaporation LC DLICI Bolt-El
Thomson, 1078 Hanion. 1878 McFadden 1976
» FAB *
ou s 80
Beit
1980 Hid Neb APC|
ESI ESI *  Henica, Thomsen N
vamasnia Alexandrov, 1962 Particie Beam v 85
em, 964 1904 Aionohray ricks
\ Bruins, Cowey, Thermospray wacughby  FAB
| Hesion 1036 Biakisy & Vestal, 1680 Browvef, 1984 1o, nilsoes
J Casnuli.19&6
o AP3ES
1990 s %, 0
NanoE ! 54 Thermal Asaibined ey,
NanoLC | T
Emitters
valaskoyic 1580
2000 | g
Emitiora
Sontz. Corsa,
Harion 2000
2010 Mass Spectrometry Reviews, 28, 870 (2009)

Elsd elektroporlasztasos kiserlet

e Jean Antoine Nollet (1700-1790)

e Veéletlenll fedezte fel, hogy az
elektrosztatikusan feltoltott
emberek ,furcsan” véreznek

e Elektrosztatikus porlasztas
vizsgélata

17



Spray ionizacié - Elektroporiasztas

Al

Kémiai Nobel
dij
2002

“for the development of methods for identification and
structure analyses of biological macromolecules"

Electrospray

spray nagy fesziiltség alatt:
sokszorosan t6lt6tt cseppek
keletkeznek

Hasonlé technika az autdk festésénél
Porlaszto gdz és fiités segiti az
ionizdciés folyamatot

Tobbszorosen toltott ionok
keletkezhetnek

3000 Volt

18



Electrospray mechanizmus

* Charge residue modell: az
aeroszol csepp .beszdrad”
(elpdrolog az 6sszes oldészer)
=% Tobbszoérdsen toltott cseppek
Wi pdrolognak és kritikus méretet
10 decrese elérve a t6ltéstaszitds hatdsdra
.Szétrobbannak" (Coulomb
robbands): ionok és kisebb
toltott aeroszol cseppek
keletkeznek

* Ton evaporation modell: az
instabil 16116t csepp egy iont
I6k ki magdbal (t6ltéstaszitds
miatt)

Electrospray: csepp- és ionkéepzodeés

Valédi kép:

a csepp .robbandsa”

19



Electrospray

nagyon érzékeny, (~10-2 - 1018 mol)

pozitiv és negativ ionok, erdsen poldris/ionos komponensek

kis és nagy tomeg(l molekuldk meghatdrozdsdra egyardnt alkalmas
konnyen (tipikus), egyszer(en kapcsolhaté HPLC-vel

mennyiségi meghatdrozdsra alkalmas

pontos tomegmérés az (j késziilékeken

alaptechnika peptidek és proteinek vizsgdlatdra

jol vizsgdlhaték komplexek és nem-kovalens kélcsonhatdsok

* kevésbé tolerdlja a sékat és egyéb szennyeziket
(csak illékony puffer haszndlhatd!ll)
keverékek szétvdlasztds nélkiil nem tdl jél vizsgdlhatdk
nem alkalmas apoldris molekuldk vizsgdlatdra

20



Electrospray - pozitiv ionok

709
[M+Na]*

[M+NH,]*
704

% Intensity

[M+H]*

[M+K]*

725

730 740

Zdarthéju ionok, protondlt molekulaion vagy kation addukt

731
[M+HCOO]

% Intensity

Zdarthéju ionok, deprotondlt molekulaion vagy anion addukt

21



Electrospray - példak

[M+2H]

Gramicidin S (MW: 1140)
ESI+

H,O0 (2% AcOIl)/MeOH 1:1
17 pmol/pl

Electrospray - példak

iogloBi;le; w7=7716,79751' Da

(M+20H)*

625,42 84005 84,1

D bbb i LT

16951.0

00 16000 17000 18000 19

1050 45
L

)

600 650 850

1050 1100 1150 1200

¢

Nagy molekuldk vizsgdlatdra: t6bbszores t6ltési ionok (envelope)

molekula t6meg meghatdrozads
dekonvolicioval

protondlt és/vagy kationizdlt ionok
negativ ionizdcié

22



Egyéb spray ionizacios technikak

100,000 o

Electrospray lonization

10,000 ~

MolecularWeight

10

Nonpolar Very Polar
Polarity

Van élet az elektroporlasztasos ionizacion
kivil? Egyéb spray technikak

* Atmoszférikus nyomdsu kémiai ionizdciéo (APCI)
technikailag nagyon hasonlé az ESI-hez, a mechanizmus CI-hez
hasonlit
tomegtartomdny ~200 - 1500 Da, egyszeres t6ltésl protondlt
vagy kationizdlt molekuldk
kozepes polaritdsl vegyiiletek vizsgdlatdra alkalmas leginkdbb

Atmoszférikus nyomdsud fotoionizdcié (APPI)

technikailag nagyon hasonlé az EST és APCI-hoz, fotoionizdcié
egyszeres t6ltési molekuldris gyokok vagy protondlt ionok
alacsony polaritdsd komponensek vizsgdlatdra alkalmas
tomegtartomdny ~100 - 1000 Da

Deszorpcios electrospray ionizacio (DESI)
Desorption electrospray ionization

<« freely moving sample stage ————»




Atmoszférikus nyomasua kémiai ionizacio - APCI

\

N Heater

Nebuliser
gas inlet

Nebuliser Capillary l Octopole l Quadrupole

LA

[ g =520 82 cemmmre—ra o b0 Sl——t

Skimmers Lenses HED detector

Corona
needle

Analyte/sample plasma

APCT: pozitiv ion képzddés mechanizmusa

Az elsé fdzisban a t(i

elek'rr'onokaT foE be és N,*,
ionok (primer

|onok) 2kepzodnek

A primer ionok rovid élet-
tartamdlak: dtadja

toltésiiket az ol oszer'nek
H;0*, NH,*, RH,O"..
(r‘eakmns lonoks keletkeznek.

A reaktdns ionok dtadjdk
toltésiiket a vizsgdlandé
vegylletnek, [M+H]*
képzédik.

24



Koronakisiilés: negativ ion képzédés mechanizmusa

Az elsé fdzisban a tii
%lek‘ré'ono’sgr bocccs)éf (ki és

-, 0, -, - (primer
io%ok)ﬁ(épzé’zdnek. P

A primer ionok rovid élet-
tartamuak : atadjdk
toltésiiket az oldoszernek,
OH-, HCO;, RO (reaktdns
ionok) keletkeznek.

A reaktdns ionok dtadjdk
toltésiiket a vizsgdlandé
vegyliletnek, [M-H]
képzddik.

APCT LC-MS Interface eldnyei és hdtranyai

Elonyck Hatranyok
Pozitiv és negativ ionok,

kozepesen poldros/illékony Hébomlds kovetkezhet be

komponensek o
Csak egyszeres 16ltési ionok

Nincs nemkivdnatos keletkeznek

fr‘ag.merlfaizlo L, Nem alkalmas apoldros molekuldk
Kvalitativ és kvantitativ vizsgdlatdra

meghatdrozds Poldros ve%yijle‘rek -EsI
0,2-2 ml/perc dramldsi sebesség érzékenyebb

pH nem befolydsolja az

lonizaciot

Jobban tolerdlja a puffereket,

mint az ESI (hagyobb

érzékenység)

Konnyd installdlni és lizemeltetni

Eglyszer‘(jen kapcsolhaté HPLC-

ve




% Intensity

% Intensity

550 600 650 700
m/z, amu

-

Atmoszférikus nyomasu fotoionizac
LY

Nebulizer

Drying
ES

Capillary

[
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Fotoionizacio elve

Fotoionizdcio: hv > IP
M + hv > +e

Gerjesztés (de nincs ionizdlds): hv < IP
M +hv —

=Legtdbb szerves vegyiilet IP < 10 eV

=Tipikus HPLC olddszerek IP > 10 eV

Milyen energidju fotonokat érdemes valasztani?

27



Szelektiv ionizalds

3 Iampa , Nitrogen
alkalmazhaté Water

— Acetonitrile

. —> Oxygen
Ar: 112 eV Methanol

Methyl pentanoate
Hexane
Heptane
Acetone
Pyridine
Benzene
Amphetamine
. Toluene
Xe: 84 eV Naphthalene
Reserpine
Triethylamine

Kr:10.0 eV

(A2) |p1ouaiod soiopZIU0T

Az ionizacié hatékonysdga novelhetd dn.
“dopant” molekula alkalmazdsaval.

Direkt fotoionizdcio
M+ hv > +e

Dopant-kozvetitett fotoionizdcio
D+hvo 1 +e

+M—>D+

Altaldnosan alkalmazott . dopant” molekuldk:

toluol, aceton

28



Parhuzamos reakciok: protondlt ionok keletkezése

Az M+ gyokion képzddése mellett protondlt
ionok [M+H]* is keletkeznek (domindns vagy

kizarélagos is lehet):

D+hv—

+ e

+S > [D-H] +

+M—> S+

APPI LC-MS Interface eldnyei és hatranyai

Pozitiv és negativ ionok,
apoldros komponensek

Molekulatémeg informdcio
Minimdlis hattér-
interferencia, szelektiv
ionizacié

Konnyd installdlni

Egyszer(ien kapcsolhaté
HPLC-vel

Kombindlt ionforrdsok

Kevés cikk - gyakorlati
problémadk??

Gyokion vagy protondlt
molekulaion?

Nem illékony pufferek???

Nem alkalmas poldros
molekuldk vizsgdlatdra

29



ShRel.Int.

ShRel.Int.

APPT példak

Naftalin és Diphenyl-ulfide:' M+-

APPT példdk

| Carbarﬁaiepine és Acridine: [M+H]+

194

P37, [M+H]"

100

200

L8O, [M+H]"

300 400 500

300 400 500

30



Spray ionizaciés technikak vs. alkalmazasok

ESI Source

Proteins

APPI Source

Peptides

Molecular Weight

Polarity

Deszorpcios ionizacio — MALDI
Matrix Assisted Laser Desorption

Soft Laser Desorption

[Shots PRE oa

K. Tanaka

Kémiai Nobel
Dij
2002

31



MALDI

Mintat UV abszorber

folyadék matrixban TOF MASS ANALYSER
oldjuk (co-cristallized)

nagyon gyors helyi

felmelegedés!

A IOCSO ny m ' nTa / ;\ Peptide ions
koncentrdcio:
Matrix ions

mlnTO/der'|x 1-100000 / .-‘>,. — /"”/andneulrals

—
\ / Crystallized matrix
~

\ with included peptide

Incoming laser

Madtrixok: nikotin-sav, light
dihidrobenzoesav

(DHB), hidroxifahéjsav

(HCCA), stb. segiti az

ionizdciét, minimdlis Sample stage
mintabomlds

legérzékenyebb MS médszer, 10-15 - 10-2! mol
pozitiv és negativ ionok

kozepes és nagy tomeg(i molekuldk vizsgdlatdra alkalmas
~ 3-400 - 1.000.000 Da rutin technika

tolerdns sészennyezésre (mmol conc.) (EST kevésbé)

alkalmas keverékek direkt analizisére

Legnagyobb dteresztdképességili modszer - akdr t6bb minta/perc
alap ionizdcios technika peptidek és proteinek vizsgdlatdra

On-line nem kapcsolhaté kromatografidval Y

Nagy tomegi molekuldk esetén (> 30 kDa) a
molekulacsics széles lehet (pontos t6meg -
datlagtémeg?)

Nem alkalmas mennyiségi meghatdrozdsra

32



Spektrum: - intakt molekula
- féként egyszeres, esetleg kétszeres toltés( ionok
- protondlt, gyakran kation addukt molekuldk
pl. (M+Na)*, (M+K)*
- kis mérték( fragmentdcio

intensity

Intakt immunoglobulin 6
(Ig6) spektruma

100000 150000 200000
m/z

Haszndlhato keverékek vizsgdlatdra:
peptidek és glikopeptidek meghatdrozdsdra, ~70% szekvencia
datlag

2
k7]
|
2
8
3
o
o

AGP peptides

ORM1 136149
GRM191-105

"WORM 2A 96-105

= ORM1 F1/F2109120

AGP glycopeptides
A “‘ A. A

T d
4000 5000 6000 7000

© [~ GRM1109-B5(1mc)

m/z, amu

glikopeptid (AGP) triptikus emésztése




Egyéb deszorpcios ionizaciés technikak

* Gyors Atom Bombdzds (FAB), liquid SIMS LSIMS

ionizdlds semleges gyors atomnyaldbbal (Xe)

a mintat folyékony matrixban oldjuk (glicerin, NOBA, tioglicerin,
stb.)

5000 Da alatti mintdk vizsgdlatdra

kvazi molekulaion (M+H)*, (M+Na)* (M+K)*

Secondary Ion Mass Spectrometry (FIB, SIMS)

ionizdlds Cs* ionnyaldbbal

a mintat folyékony matrixban oldjuk (glicerin, NOBA, tioglicerin,
stb.)
5000 Da alatti mintdk vizsgdlatdra

kvazi molekulaion (M+H)*, (M+Na)* (M+K)*

mdtrix feladata: csokkenti a minta bomldsat, néveli az ionok
stabilitdsat

MALDI vs. ESI - Spectral Differences

12084008

MALDI 1 00E 4006 -

00E+00a 4

[M+H]"
47155.22
[Me2HF*
—é‘ 25445 54
& g onEe0cs o [2M+H]"
2 94472.67

4008005

200E+008

|

Relative Intensity
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h
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lonizacioés technika

Elektron (Utkdzéses)
ionizéacio (El)

Célvegyuletek

viszonylag kicsi,
illékony, apolaris
molekulak

Mintabevitel

direkt vagy GC

1000-es molekulatomegig

Jellemzé

Intenziv fragmentéacio,
fragmensek révén
szerkezeti informéacio

Kémiai ionizéacio (Cl)

viszonylag kicsi,
illékony, apolaris
molekulak

direkt vagy GC

1000-es molekulatomegig

lagy ionizéacio,
molekulaion cslcs

Atmoszférikus
nyomasu
fotoionizaci6 (APPI)

viszonylag kicsi
kevéssé polaris
molekulak

LC vagy direkt
folyadék

1000-es molekulatdmegig

lagy ionizécio, de
fragmensek idénként
észlelheték
molekulaion cslcs
vagy gyokion!!!

Atmoszférikus
nyomasu kémiai
lonizacié (APCI)

viszonylag kicsi,
kdzepesen illékony
és kevéssé polaris
molekulak

LC vagy direkt
folyadék

2000-es molekulatémegig

lagy ionizacio,
molekulaion cstcs

Electrospray (ESI),
Elektroporlasztas

nem illékony, poléaris
(nagy) molekulak

LC vagy direkt
folyadék

200000-es
molekulatdmegig

lagy ionizacio, gyakoriak
atobbszorosen toltott
ionok, adduktok

Matrix Assisted Laser
Desorption lonisation
(MALDI)

neme-illékony, polaris
(nagy) molekulak

aminta szilard
matrixban

500000-es
molekulatémegig

lagy ionizaciés médszer
Nincsenek tobbszérésen
toltétt ionok

Készuléktipusok/analizatorok

sample prep.

Analyser

HIGH VACUUM

ELECTRONICS
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Készuléktipusok/analizatorok

Szektor késziilekek (elavult)

= Egyszeresill. 2x fokuszdlds
mdgneses analizdtorok

Kvadrupél & hdrmas-kvadrupdl
késziilekek (leggyakoribb)

Toncsapda (MS")

Orbitrap (nagy felbontds)
Repiilési id6 (TOF, nagy felbontds)
FT-ICR késziilékek (legnagyobb
felbontas)

Miert van sziksegunk analizatorokra?

e lonok elvalasztasa megfelel6 felbontassal.
e Felbontas:

50%

10% F---/f "~~~

Resolution defined at 10% valley FWHM (full width at half maximum) = M/AM
1000/0.5 = 2000
R=M/AM

100%

0
- R=1000/1=1000 0%

W0% - ) ="~ -

1000 1001 m/z 1000 1001 m/z
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Szektor készulekek

-érzékenyek, nagy felbontds, ionkémiai vizsgdlatok

-drdgdk, nehezen automatizdlhaték, lassuak,
elavultak, ma mdr nem gyakoriak (pl. dioxin
vizsgdlatra MSZ)
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Kvadrupol készulék

* tipikus 'workhorse’,
MS/MS,

- tipikusan 2-3000 Da
témegtartomany

* Kvantitativ vizsgdlatokra a
legjobb

- egységnyi felbontds

El Quad animation
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Repiilési idd (TOF) késziilékek

7N

* tomegtartomdnyuk nem limitdlt
* nagyfelbontds

+ karbantartdsuk egyszer(, olcsé
+ kis dinamikus tartomany

* Mikadési elv:

- m/z a repiilési idével négyzetesen ardnyos
- Kis ionok gyosabban, nagy ionok lasabban repiilnek,
kalibrdcié utdn tomeggel ardnyos
* Gyakran haszndljak “hybrid" késziilékként (QTOF,
stb.)

Leghosszabb repulési tthossz

e Spiral TOF

JEOL's patented technology*” achieves a spiral ion trajec-
tory of 17 m within a compact space. The spiral ion trajec-
tory goes through four sets of layered toroidal electric
fiekds, which are implemented by four pairs of cylindrical
electrodes and nine Matsuda plates that are incorporated
within every pair of eylindrical electrodes. lons accelerat-
ed 1o 20 XV in the lon source sequentially fly through the
layered toriodal electric fiekds to reach the detector.

-—

60000 —— =
0000

c

k=l

5 oo

2

@ 30000

14




Bruker MALDI-TOF

autoflexiil smartbeam
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lon csapda

- olcsd, legérzékenyebb
késziilékek

e y
- egységnyi vagy nagyfelbontds /\

(csak sziik t6megtartomdnyban)
* Végtelenitett kvadrupdl:hdrom Enmps @@ 0

Filament

dimenzids kvadrupélus tér
(nyolcas)

- Kvantitativ vizsgdlatokra csak
sziik linearitdsi tartomanyban

Electron

alkalmas. multplier
detector

- Kiilonboz6 technikai
megolddsok: linedris ioncsapda,
3D ioncsapda

lon signal

FT-ICR

* mdgneses tér és elektrosztatikus tér : spirdlis
pdlya

* kis m/z gyorsan, karpdlydn mozog - kdrmozgds
szdgsebessége a tomegtél fligg -fesziiltséget
indukdl- t6bb tomeg, bonyolult jel- Fourier
transzformdcid

+ tetszdleges ideig a celldban tarthaték az ionok -
specidlis vizsgdlatok

* nagyfelbontds (1 millid), pdrhuzamos ion
detektdlds- nagy érzékenység

“high quality” kutato késziilék

“Ring
electrode
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diltaies

12.0T AS
Actively St

Electrostatic Axially Harmonic Orbital Trapping:
A High-Performance Technique of Mass Analysis

Alexander Makarov* Anal. Chem. 2000, 72, 1156—1162
HD Technologies Ltd., Atlas House, Simonsway, Manchester, M22 5PP. U.K.

| Y T e
z’f%f‘wf 7 vizr %?zﬁmﬂa z

2

Amplifier Amplifier

Figure 2. Modes of mass analysis in the orbitrap: (a) Fourier
transform mass spectrometry (image current detection); (b) mass-
selective instability (detection using secondary electron multiplier).

Hu, Q., Makarov, A., Noll, R. J., Cooks, R. G., TPG 127
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Analizatorok és tulajdonsagaik

Készuléktipusok:
Qadrupoles (Q, QQQ)

kvantitativ vizsgdlat

<

.workhorse" késziilékek

v’ lon traps szerkezetfelderités (MSM)
v"  TOFs (TOF, QTOF) Pontos tomeg, széles tomegtartomadny

v’ Orbitrap Cslcskésziilékek, legnagyobb felbontds

v" ET-MS (FT-ICR)

Table 2
Common parameters of mass spectrometers used in LC-MS.
Mass analyzer Resolving Mass accuracy m|z range (upper limit) Acquisition speed Linear dynamic Price
type? power [x10%] (ppm) [x10%] (Hz) range
Q 3-5 Low? 2-3 2-10 o O C ower D

T 4-20 Low 4-6 o 10°-10° Moderate
TOF 10-60 104-10° Moderate
Orbitrap 100-240 1-3 4 1 5x10° Higher
ICR G%ig@ 0.3-1

4-10 0.5 104 High
2 TOF, Orbitrap and ICR also include commaon hybrid configurations with Q or LIT as the first mass analyzer.
b Qs with hyperbolic rods provide mass accuracies better than 5 ppm.

-5
-2

M. Holcapek, Journal of Chromatography A, 1259 (2012) 3-15

Relative use of instrument types in

LC-MS papers (2012)

IMS IT-TOF

Q-LIT 30,

Source: Holcapek, Journal of Chromatography A, 1259 (2012) 3-15
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“Hybrid” keésziilékek

- Q/TOF: érzékeny, alkalmazds
orientdlt (nagy felbontds)

* QTrap: érzékeny, alkalmazds orientdlt
(tandem MS)

* Linedris IonTrap-FT-ICR: nagy
érzékenység+felbontds

Micromass QTOF Premier
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