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Az együttműködés

MTA, ÖK
Balatoni Limnológiai Intézet

Adaptációs Neuroetológia Kutatócsoport

PTE, ÁOK
Igazságügyi Orvostani Intézet
Toxikológiai Laboratóriuma

Célja:
Gyógyszermaradványok felszíni vizekből való vizsgálatára alkalmas módszerek kifejlesztése
A mérési eredmények feldolgozása és értelmezése
További kutatási irányvonalak kijelölése
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A Balaton vízgyűjtő területe 
és a mintavételi helyek

1 -Zalaegerszeg felett

2 -Zalaegerszeg alatt

3 -Kis-Balaton I-II

4 -Zala torkolat

5 -Szigliget

6 -Révfülöp

7 -Balatonlelle

8 -Sajkod

9 -Zamárdi

10 -Siófok

Ülepítő és 
szennyvíztisztító 
üzemek

Szennyvíz elvezető csatornák

134 vizsgált anyag
2017.06.-2018.04.
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Mintaelőkészítés
Szűrés

1. GF/A 1.6 μm mikroszálas üvegszűrő
(#1820-047, Whatman)

2. GF/F 0.7 μm mikroszálas üvegszűrő
(#516-0345, VWR)

1 liter vízminta
+ HCOOH (pH 3,5-ig)
+ I.S. (5-5 ng/l)
citalopram D6
carbamazepin D10
N-ethyloxazepam
13C3-β-E2

Tárolás az extrakcióig
(sötétben, 4 °C-on, max 20 órán át)

SFC-MS/MS
2 µl injektálás

SPE
Strata X-CW (33 μm, 200 mg)
(#8B-S035-FCH, Phenomenex)

AutoTrace 280 automata SPE system
(Thermo Scientific)
1. Kondícionálás (3 ml MeOH)
2. Ekvilibrálás (3 ml 0,1% HCOOH/H

2
O pH 4,0)

Áramlási sebesség: 10 ml/min

3. Mintafelvitel (1000 ml)
Áramlási sebesség: 15 ml/min

4. Mosás 1 (6 ml 0,1% HCOOH/H
2
O pH 4,0)

5. Mosás 2 (6 ml 0,1% HCOOH/H
2
O:ACN (8:2) pH 4,0)

Áramlási sebesség: 10 ml/min

6. Oszlop szárítás (2 min N
2
)

7. Elúció 1 (6 ml ACN) → eluátum 1
8. Elúció 2 (6 ml 7% NH

4
OH/ACN) → eluátum 2

Áramlási sebesség: 5 ml/min

9. Eluátumok szárazra párolása (35 °C, 0,5 bar N
2
)

Eluátum 1
+ 500 μl ACN
UH, vortex mix
savas/neutrális/amfoter vegyületek

Eluátum 2
+ 500 μl ACN
UH, vortex mix
bázikus/amfoter vegyületek

200 μl eluátum 1 
+ 160 μl (0,1 M Na

2
CO

3
/H

2
O)

+ 20 μl dansyl chloride (40 mM/ACN)
thermomixer (10 min, 65 °C, 300 rpm)
centrifuga (5 min, 20 °C, 20,000 rpm)

+ 80 μl toluol
vortex mix
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SFC – MS/MS módszer
SFC: ACQUITY UPC2 (Waters)
Analitikai oszlop:
ACQUITY UPC2 BEH T=45 °C
130Å; 1,7 µm; 3,0×100 mm, (#186007607, Waters)

Áramlási sebesség:
1,2 ml/min
Injektált térfogat:
2 μl, T=10 °C
Makeup pumpa áramlási sebessége:
100 μl/min (eluens: 5 mM NH

4
OH/MeOH)

Back pressure:
200 bar
A eluens: CO

2

Eluátum 2 (bázikus/amfoter vegyületek)
I.S.: citalopram D6, N-ethyloxazepam
B eluens: 30 mM NH

4
OH 15 mM CH

3
COOH/MeOH

Grádiens (A%): 0 min 99,9%; 7 min 65,0% 

Eluátum 1 (savas/neutrális/amfoter vegyületek)
I.S.: carbamazepin D10
B eluens: 30 mM NH

4
OH 15 mM CH

3
COOH/MeOH

Grádiens (A%): 0 min 99.9%; 5,5 min 72,5%

Eluátum 1 (hormonhatású vegyületek)
I.S.: 13C3-β-E2
B eluens: 5 mM NH

4
OH/MeOH

Grádiens (A%): 0 min 100,0%; 0,5 min 87,5%; 4 min 77,5% 

MS/MS: Xevo TQ-S (Waters)

Ion mód:
pozitív (kivéve barbiturátok)
ESI ionforrás feszültsége:
3 kV (pozitív és negaív ion módban is)
ESI ionforrás hőmérséklete:
150 °C
Cone feszültség:
30 V
Cone gáz:
N

2
 (150 l/hr)

Desolvation gáz:
N

2
 (300 l/hr, 300 °C)

Ütközési gáz:
Ar (0,13 ml/min)
MRM (multiple reaction monitoring) mód:
Tömeg izolációs ablak: 0,4 m/z

A vizsgálatokhoz használt szoftverek:
MassLynx software (V4.1 SCN950)
TargetLynx XS (Waters)

Az azonosításához használt paraméterek:
jel/zaj viszony > 50
relatív retenciós idő
legalább kettő fragmension jelenléte
a fragmensek egymáshoz viszonyított aránya (±20%)
PIC scan spektrum
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A kimutatott anyagok 
előfordulásának gyakorisága
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A kimutatott anyagok átlagos 
mennyisége
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A vizsgált időszakban kimutatott 
anyagok

A carbamazepint (Ausztria, Finnország, Németország, Svájc, Törökország, Franciaország; MAX=800 ng/l) és a tramadolt (Észtország, 

Finnország, Németország; MAX=381 ng/l) Európa számos országában kimutatták hasonló koncentrációban.

134 vizsgált anyagból összesen 69-et tudtunk kimutatni.

A legtöbb hatóanyagot (46, 2017.08.) a 2. mintavételi helyen (Zalaegyerszeg alatt) tudtuk kimutatni.

A legkevesebb hatóanyagot (4, 2018.04.) a 10. mintavételi heyen (Siófok) tudtunk kimutatni.

A legmagasabb hatóanyag koncentrációkat a 3. mintavételi helyen (Kis-Balaton Vízvédelmi 
Rendszer) tudtuk kimutatni.

A rekreációs céllal is fogyasztott szerek szezonális megjelenést mutatnak a Balaton vizében, 
míg a Zala folyó vizében egész évben kimutathatóak.

áltlagos koncentráció (ng/l) előfordulási gyakoriság (%) MAX (ng/l) LOQ

kimutatott anyag jún aug nov ápr jún aug nov ápr jún aug nov ápr ng/l

carbamazepin 173.1 53.2 109.6 126 100 100 100 100 659.2 230.6 804.6 397.3 0.1

lamotrigine 57.8 240.2 154.8 161.7 90 100 100 100 319.3 1734.8 1102.4 1078.7 5

E1 4.1 1.6 1 0.5 90 100 100 90 10.5 7.5 5.4 1.1 0.05

tramadol 8.5 32.1 27.3 19.5 90 100 100 100 64.7 279.9 217.2 161.4 0.1

coffein 56.7 77.3  –  – 10 50 0 0 56.7 138.7  –  – 10

cocaine – 0.1 0.1 0.9 0 40 10 20  – 0.2 0.1 1.2 0.05

benzoyl-ecgonine 0.1 1.1 1.2 1.6 10 50 20 20 0.1 2.3 1.9 1.9 0.1

ketamin 1.6 6.3 5.4 15.9 10 30 10 10 1.6 8.8 5.4 15.9 0.5
MDMA 3.2 7.5 10.6 2.7 10 30 30 10 3.2 10.3 26.8 2.7 2
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További vizsgálati irányok

MTA ÖK, BLI Adaptációs Neuroetológia Kutatócsoport
● a Balaton és vízgyűjő területe szennyező forrásainak felkutatása
● a szennyező források felszámolása
● szennyvíztisztítási technológiák fejlesztése

PTE ÁOK, IOI Toxikológiai Laboratórium
● igazságügyi szempontból fontos vegyületek kimutatása
● rekreációs szándékkal fogyasztott szerek használatának felmérése
● az eredmények összevetése a rendőrség által lefoglalt és a biológiai 

mintákban kimutatott hatóanyag eloszlással
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KÖSZÖNÖM A FIGYELMET!
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