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Ïðåäëîæåí ýêñïðåññíûé ñïîñîá ñêðèíèíãà ïðîá è îïðåäåëåíèÿ îñòàòî÷íûõ ñîäåðæàíèé

80 âåòåðèíàðíûõ ïðåïàðàòîâ â ïèùåâûõ ïðîäóêòàõ ïðè îöåíêå èõ áåçîïàñíîñòè. Â ïðîáî-

ïîäãîòîâêå èñêëþ÷åíà ñòàäèÿ òâåðäîôàçíîé ýêñòðàêöèè äëÿ î÷èñòêè ýêñòðàêòà, ïðè ýòîì

ìàòðè÷íûé ýôôåêò íèâåëèðîâàí ïðèìåíåíèåì èçîòîïíî-ìå÷åíûõ ñòàíäàðòîâ. Ïðèìåíå-

íèå ñïîñîáà èçîòîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ ïîçâîëèëî èñêëþ÷èòü ñòàäèþ ïîñòðîåíèÿ ìàòðè÷íûõ

ãðàäóèðîâî÷íûõ çàâèñèìîñòåé è ðàññ÷èòûâàòü êîíöåíòðàöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîïðàâî÷-

íûõ êîýôôèöèåíòîâ, íàéäåííûõ ïî ñòàíäàðòíûì âîäíûì ðàñòâîðàì àíàëèòîâ ñ îãðàíè-

÷åííûì ÷èñëîì èçîòîïíî-ìå÷åíûõ ñòàíäàðòîâ (ïî îäíîìó äëÿ êàæäîãî êëàññà îïðåäåëÿå-

ìûõ ñîåäèíåíèé). Ïðåäåëû îáíàðóæåíèÿ ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ (cìèí = 0,1 – 10 íã/ã)

ïîçâîëèëè îïðåäåëÿòü èõ îñòàòî÷íûå êîëè÷åñòâà íà óðîâíå ìàêñèìàëüíî-äîïóñòèìûõ ñî-

äåðæàíèé äëÿ ïèùåâûõ ïðîäóêòîâ.
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A fast method of samples screening and determination of 80 veterinary drugs residues in food safety as-

sessment is proposed. The solid-phase extraction for the extract purification in the sample preparation is

excluded, at the same time the matrix effect is mitigated by the isotope-labeled standards using. The iso-

tope dilution method allowed to exclude matrix calibration curves construction and calculate the concen-

tration using correction coefficients found from analytes standard aqueous solutions and a limited num-

ber of isotope-labeled standards. The drugs residues limits of detection (c
min

= 0,1 – 10 ng/g) allowed their

determination at the maximum permissible levels for food.

Keywords: high performance liquid chromatography; tandem mass spectrometry; isotopic dilution; sam-

ples screening; veterinary drugs residues.

Ââåäåíèå

Â ëàáîðàòîðíûõ èññëåäîâàíèÿõ ïèùåâîé ïðî-

äóêöèè è ïðîäîâîëüñòâåííîãî ñûðüÿ ïî ïîêàçàòå-

ëÿì áåçîïàñíîñòè çíà÷èòåëüíóþ ðîëü èãðàåò ïðî-

èçâîäèòåëüíîñòü àíàëèçà. Â ïðîäóêöèè æèâîòíî-

âîäñòâà íåîáõîäèì êîíòðîëü îñòàòî÷íûõ ñîäåð-

æàíèé øèðîêîãî ñïåêòðà ïðåïàðàòîâ (ñóëüôà-

íèëàìèäîâ, íèòðîèìèäàçîëîâ, ïåíèöèëëèíîâ,

àíòèáèîòèêîâ òåòðàöèêëèíîâîé ãðóïïû, ìàêðî-

ëèäîâ, õèíîëîíîâ, â-àãîíèñòîâ è äð.). Ñêðèíèíã

ïîäðàçóìåâàåò èññëåäîâàíèå áîëüøîãî ÷èñëà

ïðîá â ðàìêàõ îäíîãî àíàëèçà íà ìàêñèìàëüíî

øèðîêèé ïåðå÷åíü ïîêàçàòåëåé, ïîçâîëÿþùåå

âûÿâèòü íåñîîòâåòñòâèÿ ïðîäóêöèè ðåãëàìåíòè-

ðóåìûì òðåáîâàíèÿì. Â ýòîì ñëó÷àå ýôôåêòèâ-

íûì èíñòðóìåíòîì ÿâëÿþòñÿ ìåòîäèêè îäíîâðå-
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ìåííîãî îïðåäåëåíèÿ îñòàòî÷íûõ ñîäåðæàíèé

ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ ðàçëè÷íûõ êëàññîâ

äëÿ âåòåðèíàðíîãî ïðèìåíåíèÿ è èõ ìåòàáîëèòîâ

íà îñíîâå õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ ìåòîäîâ ñ òàíäåì-

íûì ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêèì äåòåêòèðîâàíèåì

[1]. Âûñîêîýôôåêòèâíóþ æèäêîñòíóþ õðîìàòî-

ãðàôèþ ñ ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêèì äåòåêòèðî-

âàíèåì (ÂÝÆÕ-ÌÑ/ÌÑ) è ïðåäâàðèòåëüíîé ïîä-

ãîòîâêîé îáðàçöîâ ìåòîäîì òâåðäîôàçíî-, æèä-

êîñòü-æèäêîñòíîé ýêñòðàêöèè (ÒÆÝ, ÆÆÝ) â ñî-

÷åòàíèè ñ ïîñëåäóþùåé î÷èñòêîé òâåðäîôàçíîé

ýêñòðàêöèåé (ÒÔÝ), äèñïåðñèîííîé òâåðäîôàç-

íîé ýêñòðàêöèåé (ÄÒÔÝ), à òàêæå QuEChERS,

øèðîêî ïðèìåíÿþò â ìíîãîêîìïîíåíòíîì àíàëè-

çå [2].

Â ðåæèìå ÌÑ/ÌÑ èäåíòèôèêàöèþ è îïðåäå-

ëåíèå ïðîâîäÿò ïóòåì èçìåðåíèÿ ñîîòíîøåíèé

m/z èîíà-ïðåäøåñòâåííèêà è äî÷åðíèõ èîíîâ [3].

Ñî÷åòàíèå â ìåòîäå ÂÝÆÕ-ÌÑ/ÌÑ ðàçäåëåíèÿ

àíàëèçèðóåìûõ âåùåñòâ è âîçìîæíîñòè ïîëó-

÷åíèÿ èíôîðìàöèè îá èõ ñòðóêòóðå îáåñïå÷èâàåò

îäíîçíà÷íóþ èäåíòèôèêàöèþ è íàäåæíîå îïðå-

äåëåíèå àíàëèòîâ. Ðàçðàáîòàíû ÷óâñòâèòåëü-

íûå ìåòîäèêè, êîòîðûå ïîçâîëÿþò îäíîâðåìåííî

èäåíòèôèöèðîâàòü è îïðåäåëÿòü ìíîæåñòâî ñî-

åäèíåíèé ðàçíûõ êëàññîâ (òàáë. 1).

Íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ ñåëåêòèâíîñòü ÂÝÆÕ-

ÌÑ/ÌÑ, îïðåäåëåíèå âåòåðèíàðíûõ ïðåïàðàòîâ

â ïðîäîâîëüñòâåííîì ñûðüå è ïðîäóêòàõ ïèòàíèÿ

òðåáóåò ñëîæíîé ïðîáîïîäãîòîâêè. Ïîýòîìó äëÿ

ïîâûøåíèÿ ïðîèçâîäèòåëüíîñòè àíàëèçà íåîáõî-

äèìà ìèíèìèçàöèÿ ÷èñëà îïåðàöèé è ïðîäîëæè-

òåëüíîñòè ïîäãîòîâêè îáðàçöîâ, íî ïðè ýòîì ýô-

ôåêòèâíîå óñòðàíåíèå (íèâåëèðîâàíèå) ìàòðè÷-

íîãî ýôôåêòà. Â ñëó÷àå òàíäåìíîãî ìàññ-ñïåêòðî-

ìåòðè÷åñêîãî äåòåêòèðîâàíèÿ äîñòàòî÷íî ïðèìå-

íåíèÿ ÒÆÝ, ÆÆÝ è ïîñëåäóþùåãî ðàçáàâëåíèÿ

ýêñòðàêòà, à íèâåëèðîâàòü âëèÿíèå ìàòðèöû

ìîæíî äîáàâëåíèåì èçîòîïíî-ìå÷åíûõ âíóòðåí-

íèõ ñòàíäàðòîâ. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî çàäà-

÷à ñêðèíèíãà ðåøàåòñÿ ýôôåêòèâíî è õðîìàòî-

ãðàôè÷åñêèìè ìåòîäàìè â ñî÷åòàíèè ñ ìàññ-ñïåê-

òðîìåòðèåé âûñîêîãî ðàçðåøåíèÿ, íî ñîîòâåòñò-

âóþùåå îáîðóäîâàíèå äîñòóïíî íå âñåì ëàáîðà-

òîðèÿì â ñâÿçè ñ âûñîêîé ñòîèìîñòüþ.

Öåëü äàííîé ðàáîòû çàêëþ÷àëàñü â ðàçðàáîò-

êå ÂÝÆÕ-ÌÑ/ÌÑ ìåòîäèêè ñ ìèíèìàëüíîé ïðåä-

âàðèòåëüíîé ïðîáîäãîòîâêîé äëÿ ñêðèíèíãà ïðîá

è îïðåäåëåíèÿ îñòàòî÷íûõ êîëè÷åñòâ øèðîêîãî

ñïåêòðà ëåêàðñòâåííûõ ïðåïàðàòîâ âåòåðèíàðíî-

ãî íàçíà÷åíèÿ ñ èñïîëüçîâàíèåì ìåòîäà èçîòîï-

íîãî ðàçáàâëåíèÿ.

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ÷àñòü

Àïïàðàòóðà. Õðîìàòîãðàôè÷åñêîå ðàçäåëå-

íèå ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì óëüòðàâûñîêî-

ýôôåêòèâíîãî æèäêîñòíîãî õðîìàòîãðàôà

(ÓÂÝÆÕ) 1290 Infinity II LC System (Agilent,

Ñàíòà-Êëàðà, ÑØÀ) ñ êîëîíêîé Zorbax SB-C18

(150 × 2,0 ìì, 5 ìêì).

Àíàëèòû èäåíòèôèöèðîâàëè ñ ïîìîùüþ

ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêîé òðåõêâàäðóïîëüíîé

ñèñòåìû QTrap 5500 (Sciex, Òîðîíòî, Êàíàäà).

Èñïîëüçîâàëè âåðñèþ ïðîãðàììíîãî îáåñïå÷åíèÿ

Analyst Software 1.6.2. Ñèñòåìà ðàáîòàëà â ðåæè-

ìå ìîíèòîðèíãà çàäàííûõ ðåàêöèé ïîëîæèòåëü-

íûõ è îòðèöàòåëüíûõ èîíîâ ñ èîíèçàöèåé ìîëå-

êóë ýëåêòðîðàñïûëåíèåì.

Ðåàêòèâû. Èñïîëüçîâàëè ñòàíäàðòíûå îá-

ðàçöû òåòðàöèêëèíîâ, ìàêðîëèäîâ, ëèíêîçàìè-

äîâ, ïëåâðîìóòèëèíîâ, ñóëüôàíèëàìèäîâ, ïåíè-

öèëëèíîâ, íèòðîèìèäàçîëîâ, àìôåíèêîëîâ, õè-

íîëîíîâ è â-àãîíèñòîâ è ñîîòâåòñòâóþùèå äåéòå-

ðèðîâàííûå ñòàíäàðòû (ñîäåðæàíèå îñíîâíîãî

âåùåñòâà íå ìåíåå 90 %, Dr. Ehrenstorfer, Fluka,

Sigma-Aldrich). Èñõîäíûå ðàñòâîðû ñ êîíöåíòðà-

öèåé 1 ìã/ìë ãîòîâèëè ðàñòâîðåíèåì ñîîòâåòñò-

âóþùåé íàâåñêè (ñ ó÷åòîì ñîäåðæàíèÿ îñíîâíîãî

âåùåñòâà) â ìåòàíîëå (êðîìå ðàñòâîðîâ ïåíèöèë-

ëèíîâ — èõ ðàñòâîðÿëè â ñìåñè âîäà — ìåòàíîë â

îáúåìíîì îòíîøåíèè 2:1). Õðàíèëè ðàñòâîðû

ïðè – 20 °C íå áîëåå 1 ãîäà. Ðàáî÷èå ðàñòâîðû ãî-

òîâèëè ðàçáàâëåíèåì èñõîäíûõ ðàñòâîðîâ âîäîé

â äåíü èñïîëüçîâàíèÿ.

Äëÿ ïðîáîïîäãîòîâêè è õðîìàòîãðàôè÷åñêîãî

ðàçäåëåíèÿ èñïîëüçîâàëè àöåòîíèòðèë LC-MS

grade (Scharlau, Áàðñåëîíà, Èñïàíèÿ), ìåòàíîë

LC-MS grade (Merck, Äàðìøòàäò, Ãåðìàíèÿ), ìó-

ðàâüèíóþ êèñëîòó (÷èñòîòà >98 %) (Carl Roth,

Êàðëñðóý, Ãåðìàíèÿ), íàòðèåâóþ ñîëü ýòèëåíäèà-

ìèíòåòðàóêñóñíîé êèñëîòû (ÝÄÒÀ) (Sigma-Ald-

rich, Äàðìøòàäò, Ãåðìàíèÿ). Äåèîíèçèðîâàííóþ

âîäó ïîëó÷àëè c ïîìîùüþ óñòàíîâêè äëÿ âûñîêî-

ýôôåêòèâíîé î÷èñòêè âîäû Direct-Q S (Millipore,

Ìîëüñàéì, Ôðàíöèÿ).

Ðàñõîäíûå ìàòåðèàëû. Â ðàáîòå èñïîëüçîâà-

ëè ïîëèïðîïèëåíîâûå ïðîáèðêè åìê. 15 ìë

(Corning, Ãëåíäåéë, ÑØÀ), íåéëîíîâûå ìåìáðàí-

íûå ôèëüòðû 0,20 ìêì (Agilent, Ñàíòà-Êëàðà,

ÑØÀ), ìèêðîôëàêîíû äëÿ õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ

åìê. 2 ìë (ALWSCI Technologies Co., Øàîñèí,

Êèòàé).

Ïðîáû. Àíàëèçèðóåìûå ïðîáû áûëè ïîëó-

÷åíû ÔÃÁÓ «Âñåðîññèéñêèé ãîñóäàðñòâåííûé

öåíòð êà÷åñòâà è ñòàíäàðòèçàöèè ëåêàðñòâåííûõ

ñðåäñòâ äëÿ æèâîòíûõ è êîðìîâ» (ÔÃÁÓ

«ÂÃÍÊÈ») â ðàìêàõ ãîñóäàðñòâåííîãî âåòåðè-

íàðíîãî ëàáîðàòîðíîãî ìîíèòîðèíãà, îñóùåñòâ-

ëÿåìîãî Ôåäåðàëüíîé ñëóæáîé ïî âåòåðèíàðíîìó

è ôèòîñàíèòàðíîìó íàäçîðó (Ðîññåëüõîçíàäçîð).

Ìÿñî, ïå÷åíü, ïî÷êè, øïèê õðàíèëè ïðè –20 °C â

õîëîäèëüíèêå â òå÷åíèå ìåñÿöà. Ïåðåä àíàëèçîì

çàìîðîæåííûå ïðîäóêòû èçìåëü÷àëè ñ èñïîëüçî-

âàíèåì áûòîâîãî ìèêñåðà; ìîëîêî, ìåä, ÿéöà õðà-

íèëè ïðè 4 °C â òå÷åíèå ìåñÿöà. Ïåðåä àíàëèçîì
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ÿéöà îñâîáîæäàëè îò ñêîðëó-

ïû, îáúåäèíÿëè 6 øòóê â îäíó

ïðîáó è òùàòåëüíî ïåðåìåøè-

âàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì áûòî-

âîãî ìèêñåðà.

Ïðîáîïîäãîòîâêà. Ïðè àíà-

ëèçå îáðàçöîâ ìÿñà, ìÿñíûõ

ïðîäóêòîâ, ñóáïðîäóêòîâ è ÿèö

â ïîëèïðîïèëåíîâóþ ïðîáèð-

êó åìê. 15 ìë âíîñèëè 2,00 ã

òùàòåëüíî èçìåëü÷åííîé ïðî-

áû, äîáàâëÿëè 10,0 ìë ñìåñè

0,05 Ì ðàñòâîðà ÝÄÒÀ è àöå-

òîíèòðèëà (20:80 % îá.), ïåðå-

ìåøèâàëè â òå÷åíèå 10 ìèí,

çàòåì öåíòðèôóãèðîâàëè â òå-

÷åíèå 10 ìèí (4000 îá/ìèí)

ïðè 4 °C. Îòáèðàëè æèäêèé

ñëîé â íîâûé ôëàêîí è óïàðè-

âàëè ïðè 40 °C â òîêå àçîòà äî

0,8 – 0,9 ìë. Äàëåå îáúåì ýêñ-

òðàêòà äîâîäèëè äåèîíèçè-

ðîâàííîé âîäîé äî 1 ìë, ïåðå-

ìåøèâàëè 5 ñ è ôèëüòðîâàëè

÷åðåç ìåìáðàííûé ôèëüòð

0,20 ìêì â ìèêðîôëàêîí äëÿ

õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ.

Ïðè àíàëèçå îáðàçöîâ ìî-

ëîêà è ìîëî÷íûõ ïðîäóêòîâ â

ïîëèïðîïèëåíîâóþ ïðîáèðêó

åìê. 15 ìë âíîñèëè 2,00 ã òùà-

òåëüíî ïåðåìåøàííîé ïðîáû,

äîáàâëÿëè 8 ìë àöåòîíèòðèëà

è 40 ìã ÝÄÒÀ, ïåðåìåøèâàëè

â òå÷åíèå 10 ìèí, çàòåì öåí-

òðèôóãèðîâàëè â òå÷åíèå

10 ìèí (4000 îá/ìèí) ïðè 4 °C.

Îòáèðàëè âåðõíèé ñëîé â íî-

âûé ôëàêîí è óïàðèâàëè ïðè

40 °C â òîêå àçîòà äî 0,8 –

0,9 ìë. Äàëåå îáúåì ýêñòðàêòà

äîâîäèëè äåèîíèçèðîâàííîé

âîäîé äî 1 ìë, ïåðåìåøèâàëè

5 ñ è ôèëüòðîâàëè ÷åðåç ìåì-

áðàííûé ôèëüòð 0,20 ìêì â

ìèêðîôëàêîí äëÿ

õðîìàòîãðàôèðîâàíèÿ.

Èäåíòèôèêàöèÿ è îïðåäå-

ëåíèå. Àíàëèòû èäåíòèôè-

öèðîâàëè ïî ïîëó÷åííûì õðî-

ìàòîãðàììàì ñ èñïîëüçîâàíè-

åì ïðîãðàììíîãî îáåñïå÷åíèÿ

Analyst 1.6.2 (ABSciex, Ôðåé-

ìèíãåì, ÑØÀ). Íåèçâåñòíóþ

êîíöåíòðàöèþ àíàëèòà â ïðî-

áå îïðåäåëÿëè ìåòîäîì èçî-

òîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ. Â àíàëè-

çèðóåìóþ ïðîáó ââîäèëè ñìåñü
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äåéòåðèðîâàííûõ âíóòðåííèõ ñòàíäàðòîâ

(5 – 50 íã/ã), ïðîâîäèëè àíàëèç è êîíöåíòðàöèþ

ðàññ÷èòûâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïîïðàâî÷íûõ

êîýôôèöèåíòîâ äëÿ êàæäîãî àíàëèòà (òàáë. 2):

cx = cäîáSxk/Sâ.ñò.õ,

ãäå cäîá — êîíöåíòðàöèÿ äîáàâêè âíóòðåííåãî

ñòàíäàðòà, íã/ã; Sx, Sâ.ñò.õ — ïëîùàäè õðîìàòîãðà-

ôè÷åñêèõ ïèêîâ îáíàðóæåííîãî àíàëèòà â ïðîáå

è ñîîòâåòñòâóþùåãî äàííîìó êëàññó àíàëèòîâ

âíóòðåííåãî ñòàíäàðòà ñîîòâåòñòâåííî; k — ïî-

ïðàâî÷íûé êîýôôèöèåíò.

Ïîïðàâî÷íûå êîýôôèöèåíòû (ñðåäíåå çíà÷å-

íèå) áûëè ïðåäâàðèòåëüíî ðàññ÷èòàíû äëÿ óðîâ-

íåé êîíöåíòðàöèé 1, 10, 20, 50 è 100 íã/ìë ïî ñî-

îòíîøåíèÿì ïëîùàäåé ïèêîâ äåéòåðèðîâàííûõ

ñòàíäàðòîâ è ñòàíäàðòíûõ ðàñòâîðîâ àíàëèòîâ:

k = Sd/S0,

ãäå Sd, S0 — ïëîùàäè õðîìàòîãðàôè÷åñêèõ ïèêîâ

âíóòðåííåãî äåéòåðèðîâàííîãî ñòàíäàðòà è àíà-

ëèòà ñîîòâåòñòâåííî. Îïðåäåëåíèå ïîïðàâî÷íîãî

êîýôôèöèåíòà äëÿ ðàçëè÷íûõ ìàòðèö (ìÿñî, ïå-

÷åíü, ìîëîêî, ìåä, ÿéöà, ðûáà) ïðîâîäèëè àíàëî-

ãè÷íî ââåäåíèåì â «÷èñòûå» ïðîáû 1, 10, 20, 50 è

100 íã/ã äåéòåðèðîâàííûõ è íåäåéòåðèðîâàííûõ

ñòàíäàðòîâ. Ïðîâîäèëè ïðîáîïîäãîòîâêó êàê

îïèñàíî âûøå, õðîìàòîãðàôèðîâàëè è ïî õðîìà-

òîãðàììàì îïðåäåëÿëè Sd, S0.

Ìàòðè÷íûé ýôôåêò (%) îöåíèâàëè ïî ôîð-

ìóëå:

ÌÝ = 100(C/D – 1),

ãäå C, D — çíà÷åíèÿ íàêëîíîâ ãðàäóèðîâî÷íûõ

ãðàôèêîâ, ïîëó÷åííûõ äëÿ ýêñòðàêòîâ èç ìàòðè-

öû è äåèîíèçèðîâàííîé âîäû ñîîòâåòñòâåííî â

äèàïàçîíå 0,1 – 100 ìêã/êã.

Óñëîâèÿ õðîìàòîãðàôè÷åñêîãî ðàçäåëåíèÿ è

äåòåêòèðîâàíèÿ. Â êà÷åñòâå ïîäâèæíûõ ôàç À è

Á èñïîëüçîâàëè 0,5 %-íûå âîäíûé è ìåòàíîëü-

íûé ðàñòâîðû ìóðàâüèíîé êèñëîòû ñîîòâåòñò-

âåííî. Ñêîðîñòü ïîòîêà ñîñòàâëÿëà 0,3 ìë/ìèí.

Îñóùåñòâëÿëè ãðàäèåíòíîå ýëþèðîâàíèå:

0 – 1 ìèí — 100 % À, 1 – 17 ìèí — ãðàäèåíòíîå

óìåíüøåíèå äî 0 % À, 17 – 20 ìèí — 0 % À,

20 – 20,1 ìèí — 100 % À, 20,1 – 25 ìèí — óðàâíî-

âåøèâàíèå êîëîíêè (100 % À). Òåìïåðàòóðà õðî-

ìàòîãðàôè÷åñêîé êîëîíêè ñîñòàâëÿëà 40 °C, îáú-

åì ââîäèìîé ïðîáû — 10 ìêë.

Ïàðàìåòðû ðàáîòû ìàññ-ñïåêòðîìåòðè÷åñêî-

ãî äåòåêòîðà: òåìïåðàòóðà èñïàðèòåëÿ — 500 °C;

íàïðÿæåíèå íà ðàñïûëÿþùåì êàïèëëÿðå —

5500 – 4500 Â; äàâëåíèå ãàçà ñîóäàðåíèé (àçî-
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Ðèñ. 1. Õðîìàòîãðàììà ïî îáùåìó èîííîìó òîêó äëÿ ýêñòðàêòà èç ïå÷åíè (ìåäà) è ìàêñèìàëüíûé ìàòðè÷íûé ýôôåêò,

ðàñïðåäåëåííûé ïî âðåìåíè óäåðæèâàíèÿ àíàëèòîâ

Fig. 1. Chromatogram of the total ion current for the liver (honey) extract and the maximum matrix effect distributed by the

analytes retention times



òà) — 41,37 êÏà, îñóøàþùåãî è ðàñïûëÿþùåãî

ãàçîâ — 275,79 êÏà, çàâåñà — 137,90 êÏà.

Îáñóæäåíèå ðåçóëüòàòîâ

Âûáîð óñëîâèé ïðîáîïîäãîòîâêè áåç î÷èñòêè

ýêñòðàêòà ìåòîäîì ÒÔÝ îñóùåñòâëÿëè äëÿ ïîëó-

÷åíèÿ ìèíèìàëüíîãî ìàòðè÷íîãî ýôôåêòà. Óñòà-

íîâëåíî, ÷òî ïðè äàííûõ óñëîâèÿõ ìàòðè÷íûé

ýôôåêò ìàêñèìàëåí äëÿ ïå÷åíè è ìåäà (>–80 %),

ìèíèìàëåí äëÿ ìîëîêà, ìÿñà ðàçëè÷íûõ æèâîò-

íûõ (>–40 %). Íà ðèñ. 1, 2 ïðåäñòàâëåíû õðîìà-

òîãðàììû ýêñòðàêòîâ ðàçëè÷íûõ îáðàçöîâ è ðàñ-

ñ÷èòàííûå çíà÷åíèÿ ìàòðè÷íîãî ýôôåêòà. Êàê

âèäíî èç ðèñ. 1 è 2, çíà÷èòåëüíîå âëèÿíèå ìàòðè-

öà îêàçûâàåò êàê ðàç â îáëàñòè âðåìåíè óäåðæè-

âàíèÿ èññëåäóåìûõ àíàëèòîâ (7 – 17 ìèí). Äëÿ

íèâåëèðîâàíèÿ òàêîãî ìàòðè÷íîãî ýôôåêòà ïðè

îïðåäåëåíèè êîíöåíòðàöèé àíàëèòîâ ïðèìåíÿëè

èçîòîïíî-ìå÷åíûå ñòàíäàðòû è ïðèåì èçîòîïíî-

ãî ðàçáàâëåíèÿ.

Â òàáë. 2 ïðåäñòàâëåíû àíàëèòè÷åñêèå õàðàê-

òåðèñòèêè îïðåäåëåíèÿ âîñüìèäåñÿòè âåòåðèíàð-

íûõ ïðåïàðàòîâ. Êàê âèäíî èç òàáëèöû, ïîïðà-

âî÷íûé êîýôôèöèåíò k èìååò ïðàêòè÷åñêè îäè-

íàêîâûå çíà÷åíèÿ äëÿ âîäíûõ ðàñòâîðîâ àíàëè-

òîâ è ðàñòâîðîâ ðàçëè÷íûõ ìàòðèö (ìîëîêî,

ìÿñî, ñóáïðîäóêòû è ïð.). Ýòîò ôàêò ïîçâîëèë

íàì íå èñïîëüçîâàòü ìàòðè÷íûå ãðàäóèðîâî÷íûå

çàâèñèìîñòè, êàê óêàçàíî â ÃÎÑÒ [15 – 19], à ðàñ-

ñ÷èòàòü êîíöåíòðàöèè àíàëèòîâ ñ ïðèìåíåíèåì

ìåòîäà èçîòîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ. Êðîìå òîãî, â

ÃÎÑÒ [15, 17 – 19] äëÿ ðàçëè÷íûõ êëàññîâ àíàëè-

òîâ ïðåäïèñàíî ïðèìåíåíèå íåñêîëüêèõ èçîòîï-

íî-ìå÷åíûõ ñòàíäàðòîâ, ÷òî, íà íàø âçãëÿä, íå-

ðàöèîíàëüíî: ìû ïðåäëàãàåì äëÿ êàæäîãî êëàññà

ðàññìàòðèâàåìûõ ñîåäèíåíèé èñïîëüçîâàòü îäèí

èçîòîïíî-ìå÷åíûé ñòàíäàðò. Ïîïðàâî÷íûé êîýô-

ôèöèåíò k1 â òàáë. 2 ñîîòâåòñòâóåò îïðåäåëÿå-

ìûì àíàëèòàì îäíîãî êëàññà ñ îäíèì èçîòîï-

íî-ìå÷åíûì ñòàíäàðòîì, êîòîðûé óêàçàí â ñêîá-

êàõ ïîñëå íàçâàíèÿ êëàññà îïðåäåëÿåìûõ ñîåäè-

íåíèé â òàáë. 2.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ðàçðàáîòàííîé ìåòîäèêîé

ïðîâîäèëè ñêðèíèã ïðîá ïèùåâûõ ïðîäóêòîâ íà

ðàññìàòðèâàåìûå àíàëèòû. Â ñëó÷àå âûÿâëåíèÿ

êàêîãî-ëèáî ñîåäèíåíèÿ îïðåäåëÿëè åãî ñîäåðæà-

íèå ðàñ÷åòíûì ñïîñîáîì, èñïîëüçóÿ ìåòîä èçî-

òîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ. Â òàáë. 3 ïðåäñòàâëåíû íå-

êîòîðûå ðåçóëüòàòû îïðåäåëåíèÿ ïðè âûÿâëåíèè

îñòàòî÷íûõ êîëè÷åñòâ àíòèáèîòèêîâ â ïèùåâûõ

ïðîäóêòàõ. Êàê âèäíî èç òàáëèöû, ïîëó÷åííûå

ðåçóëüòàòû õîðîøî ñîãëàñóþòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè

àíàëèçà ïî ÃÎÑÒ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èñ-

ïîëüçîâàíèè äàííîãî ñïîñîáà ñêðèíèíãà ïðîá è

îïðåäåëåíèÿ âåòåðèíàðíûõ ïðåïàðàòîâ ñóùåñò-
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Ðèñ. 2. Õðîìàòîãðàììà ïî îáùåìó èîííîìó òîêó äëÿ ýêñòðàêòà èç ìîëîêà (ìÿñà) è ìèíèìàëüíûé ìàòðè÷íûé ýôôåêò,

ðàñïðåäåëåííûé ïî âðåìåíè óäåðæèâàíèÿ àíàëèòîâ

Fig. 2. Chromatogram of the total ion current for the milk (meat) extract and the minimum matrix effect distributed by the

analytes retention times
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âåííî ñîêðàùàþòñÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü è ñòîè-

ìîñòü àíàëèçà.

Çàêëþ÷åíèå

Ìåòîä âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðî-

ìàòîãðàôèè â ñî÷åòàíèè ñ òàíäåìíîé ìàññ-ñïåê-

òðîìåòðèåé ïîçâîëÿåò ìàêñèìàëüíî ýôôåêòèâíî

ðåøàòü ïîâñåäíåâíûå ëàáîðàòîðíûå çàäà÷è, òà-

êèå êàê ñêðèíèíã ïðîá è îïðåäåëåíèå îñòàòî÷íûõ

ñîäåðæàíèé âåòåðèíàðíûõ ïðåïàðàòîâ è èõ ìåòà-

áîëèòîâ â ñëó÷àå óñòàíîâëåíèÿ ñîîòâåòñòâèÿ ïðî-

äóêöèè ðåãëàìåíòèðóåìûì òðåáîâàíèÿì. Â ðàáî-

òå ðàññìîòðåíû óïðîùåííàÿ ïðîáîïîäãîòîâêà è

ñïîñîá èçîòîïíîãî ðàçáàâëåíèÿ äëÿ îïðåäåëåíèÿ

êîíöåíòðàöèè 80 àíàëèòîâ. Èñêëþ÷åíû ñòàäèè

òâåðäîôàçíîé ýêñòðàêöèè, ìàòðè÷íîé ãðàäóèðîâ-

êè. Ïðåäëîæåíî äëÿ êàæäîãî êëàññà ñîåäèíåíèé

èñïîëüçîâàòü îäèí èçîòîïíî-ìå÷åíûé ñòàíäàðò.

Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïîïðàâî÷íûé êîýôôèöèåíò íå

ìåíÿåòñÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè âîäíûõ ðàñòâîðîâ

àíàëèòîâ è àíàëèòîâ, èçâëå÷åííûõ èç ðàçëè÷íûõ

ìàòðèö. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè â ïðîáó

ââîäèëè èçîòîïíî-ìå÷åíûå ñòàíäàðòû (ïî îäíî-

ìó èç êàæäîãî êëàññà), ïðîâîäèëè ïðîáîïîäãîòîâ-

êó è õðîìàòîãðàôèðîâàíèå, â ñëó÷àå îáíàðóæå-

íèÿ êàêîãî-ëèáî ëåêàðñòâåííîãî ñðåäñòâà êîí-

öåíòðèþ ðàññ÷èòûâàëè ñ ó÷åòîì ïîïðàâî÷íîãî

êîýôôèöèåíòà.

Ôèíàíñèðîâàíèå

Ðàáîòà âûïîëíåíà íà áàçå îòäåëà áåçîïàñíî-

ñòè ïèùåâîé è êîðìîâîé ïðîäóêöèè ÔÃÁÓ

«ÂÃÍÊÈ».
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