Spektrometria mas

(Mass Spectrometry — MS)



MS to technika analityczna zaliczana do metod
spektroskopowych.

Jest to technika instrumentalna, uzywana do identyfikacji |
pbadania struktury zwiazkoéw organicznych. Jej wyniki sa
uzupelieniem metod techniki spektrofotometrycznej: IR,
IH NMR, BC NMR opartych na absorpcji promieniowania
elektromagnetycznego. Badane moga by¢ zwigzki 0 matych
(np. 50 g/mol) oraz duzych (powyzej 1 000 g/mol) masach
molowych. W zaleznos$ci od wielkosci czasteczek analitu |
podatnosci na fragmentacje, stosowany jest odpowiedni rodzaj
jonizacj.

MS wspotpracuje z aparaturg innych technik analitycznych, co
pozwala na badanie prébek nanogramowych (metody laczone
np. GC/MS, LC/MS), czy MS/MS — tandemowa spektrometria
mas I Je] potaczenia z iInnymi metodami.



ZASTOSOWANIE SPEKTROMETRII MAS

Identyfikacja zwigzkow chemicznych 1 ich mieszanin — pik molekularny:
M;

Ustalanie struktury zwiazkow chemicznych — przebieg fragmentacji;
Ustalanie ich sktadu pierwiastkowego — piki izotopowe: M+1, M+2 — wzor
sumaryczny analitu;

Ustalanie sktadu 1zotopowego analizowanych substancji, co mi¢dzy innymi
umozliwia okreslenie ich zrodta pochodzenia, wiek probki;

Precyzyjne ustalania sktadu zlozonych mieszanin zwigzkow o duzych

masach molowych.



Podstawg techniki MS jest zjawisko tworzenia sie jonow zZ
obojetnej substancji probki, bedacej w fazie gazowej (M).
Kazdy powstajacy jon charakteryzowany jest wyznaczonym
stosunkiem masy do jego tadunku (m/z). Powstaje wykres
liczebnosci poszczegdlnych jonow w funkcji (m/z) zwany
WIDMEM MASOWY M.

SPEKTROMETR MASOWY zawiera nastgpujace elementy:
Uktad wprowadzania probki;

Komora jonizacyjna;

Uktad przyspieszania jonéw;

Analizator jonow;

Detektor jonow;

Uktad rejestrujacy widmao.
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Schemat spektrometru z podwojnym ogniskowaniem
w sektorach elektrycznym 1 magnetycznym.



ETAPY TWORZENIA | REJESTRACIJI WIDMA MS
1.0bojetna substancja probki przeprowadzana jest w stan
gazowy. Probka musi by¢ przeprowadzona w stan pary,
preznos¢ par nie moze by¢ mniejsza niz 10 7 Tr), to jest
ograniczeniem tej metody;

2. Jonizacja obojetnych czasteczek w fazie gazowej.
Powstawanie czastek natadowanych — jondéw probki.
Stosowane sa rozne metody jonizacji;

3. Rozpad jondéw probki na mniejsze fragmenty o rdéznej masie;

4. Rozdzielenie 1 analizowanie charakterystyki grup
fragmentow, pod wzgledem wartosci m/z 1 liczebnosci

a. Przyspieszanie i rozdzielenie natadowanych fragmentéw w

polu elektrycznym;

b. Rozdzielanie strumienia jonéw wedlug miary m/z, w polu

magnetycznym;

c. Pomiar natezenia pradu jonowego dla poszczegdlnych

fragmentow — wydajnos$¢ powstania jonow;

5. Rejestracja widma masowego.



METODY JONIZACJI

Metody oparte na technice MS sa bardzo zroéznicowane, szczegoélnie pod
wzgledem sposobu jonizacji. Stosowana jest tez rozna aparatura — spektrometry
mas.

Powstajace w analizie czastki rdéznig si¢ stosunkiem masy do tadunku
elektrycznego jonu — m/z.

1. Wartosci m/z stanowia 0 rozmieszczeniu pikéw na widmie masowym.

2. Intensywnos¢ piku — to liczba jonéw o tej wartosci m/z, powstalych w
przebiegu analizy.

3. Liczba pikéw na widmie zalezy od fragmentacji.

Ustalenie doktadnej masy analizowanego zwigzku nie jest oczywiste nawet z
uzyciem technik jonizacji nieprowadzacych do fragmentacji.

Metody jonizacji dzielg si¢ na:
1. Wysokoenergetyczne — prowadza do fragmentacji analitu w zrodle,

2. Niskoenergetyczne — czasteczki podczas jonizacji uzyskujg mate energie —
utworzone jony nie ulegaja fragmentacji lub ulegaja jej w niewielkim
stopniu.



JONIZACJA WIAZKA ELEKTRONOW

(Electron Impact lonization — El)

Jest to jonizacja wysokoenergetyczna. Moze by¢ stosowana do
substancji w postaci gazowej, nieulegajacej tatwo fragmentacji na

jony.

Jonizacja nastepuje w komorze jonizacyjne] pod wplywem
wiazki elektronow. Wlékno wolframowe (zrédlo o temperaturze
2000°C) emituje strumien elektronéw 0 znacznej energii (70 eV) |
jonizuje probke.

Ta metoda jonizacji nie moze by¢ stosowana do analizy:

1. Zwigzkow polarnych,
2. Zwiazkow 0 duzych masach czasteczkowych,
3. Zwigzkoéw nietrwatych termicznie.



JONIZACJA CHEMICZNA (Chemical lonization — CI)

Jonizacja niskoenergetyczna. Zachodzi w dwoch etapach:

1. Analit wprowadzany jest do komory jonizacyjnej w postaci
mieszaniny z gazem reagujacym (W duzym nadmiarze — 1:300).
Strumien clektronow jonizuje w pierwszej kolejnosci czasteczki
gazu, ktore tworza kation rodnikowy (np. [CH,]*") reagujacy z
inng czasteczka gazu i powstaje jon pierwotny (np. [CH:]*).

2. Jon pierwotny reaguje z obojetng czasteczka analitu przekazujac jej
proton I powstaje jon pierwotny analitu ([M+H]").

W te] metodzie powstaje pozorny jon molekularny o masie M+1.

Fragmentacja jonu molekularnego analitu nastepuje rzadko, co utatwia
identyfikacje.

Gazem reagujacym moze by¢: metan, woda, amoniak, izobutan.



W zaleznosci od zastosowanej metody jonizacji, probka
przeksztalcana jest w:

- jony molekularne (czasteczkowe, masowe, macierzyste) -
najczesciej sa to kationy rodnikowe, ktore powstajg przez usuniecie
elektronéw z badanego zwiazku (M*?)

M+e—-> MT™+ 2e

Sa to jony o0 masie réwnej masie czasteczkowej zwigzku z
doktadnos$ciag do masy elektronu. Wprowadzanie elektronéw do
probki w celu uzyskania jonow (M) jest stosowane sporadycznie i

tylko w przypadku prébek elektroujemnych.



- jony pseudomolekularne lub pozorne jony molekularne, Jony
pseudomolekularne sa zwykle wicksze od masy czasteczkowe]
analitu, moga by¢ dodatnie lub ujemne 1 powstajg poprzez dodanie
jonow (np. H* — powstaje jon [M + H]*; Na* — jon [M + Na]*) lub

odlaczenie jonu z badanej czasteczki (H* - jon [M — HJ").

Metody jonizacji ,,miekkiej” — niskoenergetycznej generuja gtownie
jony molekularne lub pseudomolekularne podczas gdy metody
jonizacji ,,twardej” — wysokoenergetycznej tworza rowniez jony

fragmentacyjne.



- Jony fragmentacyjne. Jon molekularny moze ulega¢ dalszym
rozpadom dajac obojetne czasteczki, rodniki oraz dodatnio
naladowane jony fragmentacyjne.

Jony fragmentacyjne powstaja zarowno przez rozpad wiazan, jak i
poprzez réznego rodzaju przegrupowania, zwiazane zZ tworzeniem
nowych wiazan lub przeniesieniem atomu wodoru w obrgbie
czasteczki.

Ten sam zwiazek moze ulega¢ fragmentacjom na réznych
niezaleznych od siebie drogach.

Intensywnos¢ piku jonu fragmentacyjnego zalezy od szybkoSci
tworzenia tego jonu I szybkosci jego dalszego rozpadu w reakcjach
nastepczych (fragmentacja wieloetapowa).



ZASADY FRAGMENTACJI ZWIAZKOW

W zwigzkach organicznych rozpadowi ulegajg przede wszystkim wigzania stabe 0
niskie] energii, natomiast rozpad wiazan 0 duzej energii jest malo
prawdopodobne.

Wiazania wielokrotne (C=C, C=0, C=N) rzadko ulegaja bezposredniemu
rozpadowi. Niektore wigzania pojedyncze (C—F, C—H, O—H) sg rowniez trwale.

Intensywnos¢ pikow pochodzacych od jonow fragmentacyjnych opiera si¢ migdzy

Innymi na:

1. Trwalosci karbokationow zwigzanej ze wzrostem ich rzedowosct ( CH;™ >
RCH," > R,CH* > R;C"). Pik molekularny jest najtrwalszy w zwigzkach o
prostych tancuchach;

2. Trwatosci jonow molekularnych jest stabilizowana przez wiagzania podwojne,
pierscienie aromatyczne 1 uktady cykliczne;

3. Zwiazki aromatyczne z podstawnikami alkilowymi odszczepiajg grupe
alkilowg mniejszg o —-CH,—;

4, W procesie fragmentacji istnieje mozliwo$¢ wydzielania stabilnych
czasteczek obojetnych, takich jak C,H,, C,H,, CO, CO, , H,0, HCN, HCI,
NH,, H,S.
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METODY RADIOMETRYCZNE

To metody wykorzystujace przemiany nuklidow.

Przemiany polegaja na pomiarze radiacji — promieniowania
jadrowego, gléwnie promieniowania a, B, y. Promieniowanie to
emituja 1zotopy promieniotworcze naturalne (promieniowanie samoistne)
lub  sztuczne (promieniowanie  wymuszone) powstale przez

napromieniowanie strumieniem neutronow.

Shuza do wykrywania, identyfikacji i oznaczania skladnikow.



NAJCZESCIEJ STOSOWANE METODY
RADIOMETRYCZNE

Metody oparte na absorpcji | odbiciu promieniowania
jadrowego.

Metody oparte na pomiarze aktywnos$ci naturalnych
pierwiastkow promieniotworczych.

Metody aktywacji.

Metody polegajace na wzbudzeniu atomow przez
naswietlanie promieniowaniem vy ze zZrodel izotopowych.

Metody wskaznikéw promieniotworczych.



ANALIZA TERMICZNA

Jest to grupa metod badania przemian chemicznych
I/lub fizycznych analitu pod wplywem dzialania

temperatury i innych parametrow srodowiska.



Istnieje okoto 20 metod analizy termicznej. R6zne odmiany tej analizy

zwigzane sa dodatkowo (poza zmiang temperatury) ze zmiang

srodowiska badanej proébki:

- cisSnienie;

- dodatkowe dziatanie roznych czynnikéw chemicznych — sktad
chemiczny atmosfery — chemicznie aktywna atmosfera;

- dodatkowe dziatanie czynnikow fizycznych (np. czynniki
mechaniczne, pole elektryczne lub magnetyczne).

W analizie termicznej istnieja duze mozliwosci W zakresie wzajemnego

taczenia roznych metod.

Metody analizy termicznej umozliwiaja wiec okreslanie zmian

stanu badanej substancji wraz ze zmiana temperatury w réznych

warunkach pomiarowych. Badany Jest zakres termiczny

nastepowania zmian.



Zastosowanie metod analizy termicznej

Do badania reakcji chemicznych 1 przemian fazowych
zachodzacych w czasie ogrzewania lub chtodzenia probki,
Pozwalaja wyznaczy¢ parametry termodynamiczne i Kinetyczne
reakcii;

Sa przydatne do jakosciowego I iloSciowego okreslania sktadu
substancji (fazowego i chemicznego);

Moga stuzy¢ do okreslania czystosci surowcow;

Do badania reakcji wysokotemperaturowych zwigzanych z
wytwarzaniem tworzyw;

Pozwalaja wyznaczy¢ trwatos$¢ termiczna badanych materiatow.



A

o 0 B~ W

Zastosowanie metod termicznych w farmacji

Badanie hydratacji I krystalizacji sktadnikow lekow;
Oznaczanie trwatosci substancji czynnych w preparatach
farmaceutycznych;

Analiza sktadu preparatow farmaceutycznych;

Badanie czystosci surowcow do produkcyi lekow;

Badanie polimorfizmu substancji czynnej;

Optymalizacja procesow przemystowych.



Wyniki badan metodami termicznymi przedstawia si¢ W postaci
krzywych. Powstatle wykresy obrazuja zalezno$¢ mierzone]
wlasciwosci od temperatury.

Niekiedy rejestruje sie Ich pierwsze pochodne - krzywe
rozniczkowe, ktore okreslaja szybkos¢ zmian mierzonego
parametru, utatwiajace odroznienie naktadajacych sie na siebie
efektow termicznych oraz dokladne wyznaczenie temperatury

punktoéw ekstremalnych na krzywych termicznych.



PODSTAWOWE METODY TERMICZNE

Termiczna analiza roznicowa - DTA

Jest to instrumentalna metoda analityczna oparta na rejestracji
roznicy temperatur (AT) miedzy substancjg badang (Ts) |
substancja odniesienia (TR) wzgledem czasu lub temperatury.
Badane sa réwnoczesnie dwie probki, znajdujace sie W
identycznych warunkach. Srodowisko probek jest ogrzewane lub
chtodzone w sposob kontrolowany. Roéznicowa analiza termiczna
znalazta zastosowanie w chemii polimerow, metalurgii,

mineralogii oraz w przemysle ceramicznym.



Schemat krzywej DTA
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AB i DE- linia bazowa; BCD — pik; B’D’ — szerokos¢ piku, CF — wysokos¢ piku; BCDB- powierzchnia
piku, G- ekstrapolowany poczatek

DTA polega na ogrzewaniu lub chlodzeniu probki rownoczesnie z trwalym
odnosnikiem, w identycznych warunkach. Rejestrowana jest roznica temperatury
pomiedzy probka a odnosnikiem w funkcji czasu lub temperatury. Zmiany w
probce, zwigzane z pochtanianiem lub wydzielaniem ciepta ujawniajg si¢ W
poréwnaniu z termicznie trwatym odnos$nikiem.

Powstajg piki endotermiczne — AT<0, gdy temperatura probki spada ponizej
temperatury odnosnika. Moga powstawaé tez piki egzotermiczne — temperatura
probki rosnie powyzej temperatury odnosnika, AT>0,



Roéznicowa kalorymetria skaningowa - DSC

Jest to instrumentalna metoda analityczna, polegajaca na
rejestrowaniu roznicy W przeptywie strumienia ciepta pomiedzy
substancja badang a ukladem grzejnym I substancja odniesienia
a uktadem grzejnym w funkcji temperatury.

Wynikiem pomiaru jest wykres DSC, ktory przedstawia ilos¢
ciepla wymienionego przez proébke z otoczeniem w

jednostce czasu w funkcji czasu lub temperatury.



Zastosowanie DSC

=

Badanie efektow cieplnych zwigzanych z przemianami
analizowanych substancji;

Badanie ciepta reakcji lub przemiany fazowej;

Badanie pojemnosci cieplnej materiatow;

Identyfikacja 1 badanie zwigzkéw chemicznych;
Badanie wlasciwosci polimerow, ktére zwiazane sg z
temperatura;

Badanie kinetyki rozpadu oraz polimorfizmu lekow;
Badania czystosci lekow
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Termograwimetria- TG

To instrumentalna metoda analityczna, ktorej podstawa
jest badanie zmian masy probki analitu przy wzroscie lub
obnizaniu temperatury. Temperatura kontrolowana jest
wg okreslonego programu. Zmiany przedstawia

graficznie termogram.



Zastosowanie termograwimetrii - TG

Badanie czystosci substancji;

Wyznaczanie stabilnosci termicznej substancji;
Badanie rozktadu zwigzkow chemicznych;
Analiza sktadu mieszanin;

Badanie procesow pirolizy réznych materiatow;
Badanie stabilnosci oksydacyjno-redukcyjnej;
Analiza wilgotnosci substancji;

Oznaczanie ilosci sktadnikow lotnych;
Okreslanie kinetyki procesow chemicznych 1 fizycznych;
10 Badanie solwatacji, sorpcji, sublimacji, itp.;

11. Analiza wtasciwosci termicznych polimerow.
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TG — analiza szczawianu wapnia
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Jednoczesne rejestrowanie krzywych TG i DSC w jednym pomiarze monohydratu laktozy. W 144 °C
nastepuje utrata 4.91% masy (TG) i pojawia sie sygnat endotermiczny (DSC), towarzyszgce
dehydratacji do bezwodnej laktozy. Efekty energetycznew 165i 171 °C nie sg zwigzane ze zmiang

masy — sg to przejscia fazowe. W temperaturze, odpowiadajgcej poczgtkowi topnienia zaczyna sie
jednoczesnie rozktad.



W analizie termicznej stosowane sg trzy typy potaczonych technik
pomiarowych.

1. Techniki jednoczesne — badanie probki w tym samym czasie,
dwiema lub wicksza liczba technik pomiarowych — rownoczesna
analiza DTA-TG, DSC-TG:

2. Jednoczesne techniki sprzezone — badanie probki za pomoca
dwoch lub wiekszej liczby technik instrumentalnych dziatajacych
niezaleznie. Aparaty potaczone sg ze sobg DSC-TG-MS, DSC-TG-
FTIR;

3. Techniki jednoczesne wspoldzialajace nieciagle — badanie prébki
za pomoca dwu lub wiecej sprzezonych technik pomiarowych.
Pobieranie substancji do badan dla drugiej z technik lub sam pomiar
odbywaja si¢c w sposob nieciagty. Przyktadem jest potaczenie DTA |
GC. Analizowane sg chromatograficznie lotne produkty analizy DTA.
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