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WAAROM HRMS IN GELRE 

• Vraag om dopingcontroles uit te voeren bij kamelenraces. 

• Opzetten mobiel doping lab. 

 

      Eisen 

• In korte tijd veel doping middelen kunnen analyseren in kamelen urine. 

• Apparatuur moet in vrachtwagen passen. 

• Apparatuur moet inzetbaar zijn voor breed scala aan componenten. 

 

• HRMS in combinatie met LCMS het meest breed inzetbaar voor screening naar onbekenden.  

 

 



KEUZE TYPE HRMS TOF OF ORBITRAP 

• Orbitrap  

• Hogere resoluties dan TOF.  

• Scantijd snel minder bij hoge resolutie. 

• Trap kan overladen worden met als gevolg verminderde massanauwkeurigheid.  

 

• Time Of Flight (TOF) 

• Snel (nodig in combinatie met UPLC). 

• Robuust door eenvoudige werkingsprincipe. 

• Goedkoper dan Ortbitrap. 

 

 

 M. Holˇcapek et al. / J. Chromatogr. A 1259 (2012) 3– 15 



QTOF GELRE 



QTOF GELRE 

Indien men 2 moleculen dezelfde energie meegeeft zal het zwaardere molecuul  
langzamer bewegen door een vacuüm tube dan het lichtere molecuul. 



QTOF GELRE 

• RP = Resolving Power (oplossend vermogen) 

• Resolutie >22500 (ca 30000) FWHM (Full Width at Half Max) 



VOORDELEN TOF BIJ TOXICOLOGIE 

 Accurate massa sluit veel verbindingen uit. Molecuulformule is beter 

te voorspellen. 

 

 M.b.v. fragmentionen en isotooppatronen is structuuropheldering 

mogelijk. 

 

 Alle data worden opgeslagen. Handig bij nieuwe inzichten in de 

toekomst. 
 

 



BEPERKINGEN TOF 

• De door ons gebruikte methode blijft een target analyse. 

• Nog steeds veel molecuulformules mogelijk. 

• Veel structuren mogelijk met een molecuulformule. 

 

• Retentietijd blijft belangrijk. 



TOXICOLOGIE MET QTOF IN HET GELRE ZIEKENHUIS 

 Opwerking 
 

• 100 µl serum neerslaan met acetonitril. 

 

• 100 µl urine met spe µElutie vanwege matrixeffecten. 

 

• Injecteer 5 µl. 

  



MATRIX EFFECTEN VERDUNDE URINE MONSTERS 
Opwerking : SPE µElutie Opwerking : verdunnen 1:1 met buffer pH=3 

  

  

  
 



Toxicologie met QTOF in het Gelre ziekenhuis 

• UPLC methode van Waters 

• Kolom HSS C18 150 x 2.1 mm (1.8 µm) 

• Eluens A : 5 mM Ammoniumformiaat pH=3 

• Eluens B : Acetonitril met 0.1% mierenzuur 

• Gradiënt 15 minuten 

 Tijd (min.) % A % B 

0.0 87 13 

0.5 87 13 

10.0 50 50 

10.75 5 95 

12.25 5 95 

12.50 87 13 

15.00 87 13 



Toxicologie met QTOF in het Gelre ziekenhuis 

• Kalibreren TOF blijkt meestal niet noodzakelijk 

 

• Testmengsel injecteren 

• Monster injecteren 

 

• Controleer retentietijden en massa van de testmengsel componenten 

 

 

 

 

 

 

• Dataverwerking monster m.b.v. software 

 

Stof Retentietijd MH+ 

Acetamiophen 1.5 152.0712 

Cafeïne 2.1 195.0882 

Sulfadimethoxine 6.1 311.0814 

Verapamil 8.4 455.2910 



Testmengsel 



Toxicologie met QTOF in het Gelreziekenhuis 

• Waters QTOF methode neemt alternerend spectra met Low CE en High CE op 

• 1 chromatogram met vooral molecuulion  

• 1 chromatogram met vooral fragmenten 



Toxicologie met QTOF in het Gelreziekenhuis 

      Parameters in bibliotheek: 

• Naam 

• Molecuulformule 

• Retentietijd 

• 1 of meerdere fragmenten 

 

      Identificatie component: 

• Molecuulion 

• Retentietijd 

• Eerste fragment  

 

  

 

 



TOXICOLOGIE MET TOF 

• Bibliotheek is een eenvoudig tekst bestand 

• 1165 componenten opgenomen in Positive mode 



Toxicologie met QTOF in het Gelreziekenhuis 

• Bibliotheek is een eenvoudig tekst bestand 

• 74 componenten opgenomen in Neg mode  



Toxicologie met QTOF in het Gelreziekenhuis 

 

 



Voorbeeld KKGT tox 

 

 



Voorbeeld KKGT tox 



Voorbeeld KKGT tox 



Voorbeeld KKGT tox 



VOORBEELD ONBEKENDE STOF 



VOORBEELD ONBEKENDE STOF 

Isotoop n+1 t.o.v. basispiek : 19.43% 
Dit duidt op circa 18 C atomen. 



VOORBEELD ONBEKENDE STOF 

• Gevonden ion :  287,2007 

• Positive mode meestal MH+ (elektron = 0.00054858 Da) 

• Zoeken naar mogelijke molecuulformules  m.b.v. eigen software. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

• Meest waarschijnlijk : C19H26O2 (uit isotoop patroon) 

 

 

Nr Molec.form. Afw (Dalton) 

1 C19H26O2 0,0002 

2 C14H25N3O2F 0,0003 

3 C12H26N6S 0,0005 

4 C14H29F3S 0,0008 

5 C16H27O3F 0,0010 

6 C14H26OF4 0,0014 

7 …. … 



VOORBEELD ONBEKENDE STOF 



VOORBEELD ONBEKENDE STOF 

• Welke stoffen zijn mogelijk bij bekende molecuulformule C19H26O2? 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

• Retentietijd nog steeds een belangrijke parameter 

 

 

 

Nr Stof 

1 Boldenone 

2 17-α-boldenone 

3 Methyldienolone 

4 6-dehydro-testosterone 

5 Androstendion 

6 1-Androstendione 

7 5-Androstendione 

8 2.Benzenepropanoic acid, 3,7-dimethylocta-2,6-dienyl ester 

… Etc. 

Nr Stof RT 

1 Boldenone 8,71 

2 17-α-boldenone 9,84 

3 Methyldienolone 9,02 

4 6-dehydro-testosterone 9,15 

5 Androstendion 10,52 

6 1-Androstendione 

7 5-Androstendione 

8 2.Benzenepropanoic acid, 3,7-dimethylocta-2,6-dienyl ester 



CONCLUSIES 

• QTOF is een zeer nuttig apparaat voor met name toxicologie en het zoeken naar 

onbekende stoffen (poeders en pillen). 

• Meeste laboratoria zullen zich geen QTOF niet kunnen veroorloven.  

• Voor TDM is triple Quad meer geschikt. 


